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1940 


Au l w janvier 1919, quelques semaines apr&s l’armistice, trop t6t 
accord^ It une Allemagne en d6confiture et sous la douleur de la 
perte d’Stres trfes chers, mes amis me chargeaient de traduire leurs 
pens^es pour nos fiddles lecteurs. 

Le Bulletin des Sciences pharmacologiques, qui avait traversd au 
ralenti la pdriode de guerre, grdce au concours de tous ses collabo- 
rateurs, abonnds, techniciens et annonceurs, ceMbrait ainsi la 
victoire en publiant un Editorial C 1 ) que je voudrais pouvoir repro- 
duire dans son entier et intitule : N’oublions pas. II d4butait ainsi : 

« Vingt millions d’gtres humains ont quittg leur foyer, risque leur 

* Reproduction interdite sans indication de source. 

1. Em. Perbot. N’oublions pas. Paris 1919, Bull. Sc. pharmacol., 26. 1. Avec 
ce premier article, lire en t4te de chaque volume des ann<5es 1920, 1921, 1922, 1923, 
1924, ceux qui furent publics successivement, ils sont encore d’actualitS et sans 
doute la censure ferait, dans leur reproduction integrate, de nombreuses coupures ; 
j’ai fait toutefois des emprunts r^p4t4s 5 ces textes, 5 qui chacun peut se reporter. 

Publication periodique mensuelle. 
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vie, versl leur sang sur le simple geste d’un autocrate assoiffl de 
domination, chef presque dlilil d’une nation de proie. » 

Et plus loin : 

« N'oublions pas que tous les Allemands ont desire la conquete 
de notre pays qui leur assurait la domination mondiale ; tous se sont 
ruls a la curee, les meilleurs en plaignant cette pauvre France degl- 
nlrle, qui serait infiniment plus heureuse et plus riche sous 
1’influence de leur haute culture et de leur direction scientiflquement 
mlthodique ( 2 ). » 

« Tous les Allemands doivent etre coinpris dans la reprobation 
universelle et concourir I 1’oeuvre de reparation. Ce peuple, qui se 
disait 1’ « Elu » n’a recule devant aucun crime pour atteindre son 
but en asservissant les hommes et la science 4 son oeuvre destructive... 

« Confondons dans un mime sentiment de reprobation tous nos 
adversaires, ouvriers et intellectuels, hobereaux et militaires et sans 
distinction de races, qu’ils soient Bavarois ou Prussiens, Badois ou 
Wurtembergeois, Saxons ou Westphaliens, car tous sont partis avec 
la mime joie & la curie promise, tous doivent payer les conslquences 
de leurs actes... » 

Et nous avons oublii ! C’est pourquoi l’acclamation Hoch f. Kaiser 
a Itl remplacle par le trop fameux Heil Hiller. Ricn n’est changl, le 
seigneur de Doom a piteusement fui, l’autre attend la punition. 

La bite feroce — toujours la mime — s’est dlchainle, pensant et 
rlpltant que la France, ennemie numero un, divisle I l’interieur, 
Itait en pleine dissolution ; l’hlgemonie allemande devait se realiser 
sans coup ferir. Llchement le rlgime nazi a pris, meurtri, violl, 
assassin!, pill! et detruit avec une joie sadique, ceux des pays voisins 
ou la rlsistance paraissait impossible aux chefs de la plus formidable 
machine de guerre et que rincomprlhension des puissances occiden- 
tales avait permis de constituer, mais eux aussi avaient oublii : la 
victoire de la Marne I 

Au moment du danger, la France indignle s’est ressaisie, l’Angle- 
terre humilile, dlsormais insuffisamment protlgle par sa situation, 
a concentrl toutes ses forces, a compris le danger jusqu’l aban- 
donner ses traditions slculaires et les deux puissances empires ont 
enfin dit & l’Allemagne : C’est assez. 

La stuplfaction du Reich est visible ; le mensonge, la mauvaise 
foi, joints k une propagande Ihontle ne sufflsent plus ; il faut en 
dlcider par les armes. Aussi l’Allemagne cherche-t-elle une paix qui 
ne serait qu’un nouvel armistice, une simple trlve, prllude de nou- 
velles conqultes. 

Done, n’oublions pas les enseignements du passl, restons unis 

2. On connatt le slogan renouvelS sans cesse par la radio allemande. 
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sous la direction de chefs eminents dans la meme pensee : terrasser 
d’abord l’ennemi. Tout, heureusement., nous permet de croire a la 
victoire des armees alliees — qu’il faudra sans doute conquerir au 
prix de luttes sanglantes et d’un effort interieur considerable. 

La besogne de demain, celle de refaire une Europe consciente des 
necessites d’ententes federates afln d’etre desormais delivr6e, d’une 
part, de ces foyers d’incendie qu’allument sans cesse les haines 
raciales de l’Orient et, d’autre part, d’une Allemagne prussianisee et 
d’un regime aux abois, qui tente de nous submerger dans la vase 
bolcheviste. 

La Prusse aux Prussiens, la Pologne renov^e aux Polonais, les 
Tcheques, Autrichiens antinazistes, Serbes, Hongrois, Pioumains et 
Bulgares enfin reconcilics, voilik ce qu’il faut r^aliser ; ce sera la 
grande tache des Allies, qui pourront resoudre le probl&me en parlant 
ferme et transformer cette vision, d’apparence chim^rique, mais en 
r£alit6, sans laquelle tout, dans un temps plus ou moins court, serait 
a recommencer. 

11 y va de la civilisation, qui menagait de disparaitre par la volonte 
d’un peuple de rapines ne r&vant qu’ti l’asservissement de l’Europe, 
de l’Afrique, d’une partie de l’Asie. Les peuples de l’Occident, pour 
qui la liberty est un bien cheri, ne sont pas faits pour retourner & 
la glebe ! 

II ne faut pas non plus qu’on puisse & nouveau revoir de pareilles 
horreurs plusieurs fois dans la vie d’un seul homme. N’ai-je pas 
deja, en 1870, conserve la vision effrayante de mon pere brutalise par 
les Bavarois, de ma mere malade jetee & la rue, de mon village pilie, 
rangonne et bruie, puis en 1914-1918 donne mon fils en holocauste 
et retrouve en 1939 les mSmes hordes menagantes, grimagant de 
rage devant la ferme attitude de nos poilus d’hier et de ieurs enfants, 
leur criant comme a Verdun : On ne passe pas I N’ont-ils pas de 
raison d’ajouter : Nous ne voulons plus de cela, nous aspirons a vivre 
tranquilles, en paix et en toute liberty ; il serait inconcevable qu’il 
n’en fut pas desormais ainsi et il faut bien esp^rer que les nations, 
que leur etendue, leur population ou leurs conditions gdographiques 
laissent it la merci de l’envahisseur, comprendront la necessity de 
mettre en commun toutes leurs forces de resistance ; la neutrality est 
dangereuse et presque toujours une lourde faute ; puis, il n’est pas 
tr£s heroique d’attendre des Allies la premiere victoire pour prendre 
une decision sans aider les petites nations soeurs, dont le sort depend 
uniquement de l’effort commun. 

Le dernier exemple de la Finlande hero'ique est egalement a 
mediter ; il nous montre, en outre, combien le colosse russe, tsariste 
ou stalinien, est un epouvantail et un bluff ; pauvres paysans qu’on 
maintient dans l’ignorance et que conduisent une poignee d’autocrates 
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abjects et sans scrupules ; pourquoi faut-il songer que certains nous 
ont propose ce regime comme un ideal ?... 

Encore un danger k eviter et la besogne d’apr^s-guerre sera longue 
et difficile ; nous devrons resoudre ces difficulty l’arme au pied pour 
retablir la notion pacifique des echanges internationaux. 

« Pendant de longues annees apres la victoire, disais-je encore en 
1919, il devra 6tre rappele aux jeunes Frangais les souffrances que 
leurs aines ont yte contraints de subir pour que, plus tard, le pardon 
vienne, non de l’oubli, mais d’un examen conscient de la situation 
nouvelle. » 

Tous les Frangais ont encore aux oreilles les magnifiques discours 
recents des Lebrun, Daladier, Chamberlain, Winston Churchill, 
etc. Faisons-leur confiance et vivons dans l’espoir d’un parlementa- 
risme renove. 

Mais en attendant cette ypoque lointaine, N’oublions pas et cela, 
comme l’a dit en si beaux vers le poete La Soudiere : 

Afin que l’Allemand, marque comme un format, 

Par l’anathfeme saint, que l’Homme prononga, 

Portant sa fletrissure et courbant les epaules, 

Ne puisse plus trouver, des meridiens aux p61es. 

Un chemin ou marcher, une place ou dormir, 

Sans entendre passer la voix du souvenir. 

C’est en oubliant que le Frangais n’a pas su donner au Pouvoir et 
au Parlement la force de reagir contre le grignotage du Traite de 
Versailles et permis 1’abandon de ses garanties contre un ennemi 
sans vergogne, et contre l’influence nefaste de Moscou, aid^e parfois 
des plus hautes complaisances, pour ne pas dire complicity. 

Notre beau pays a failli sombrer lamentablement mais, une fois 
encore, il vient de donner le spectacle du plus admirable des redres- 
sements, aussi bien dans le domaine de la defense Rationale que 
dans ceux de la finance et de 1’economic. 

Fort de son alliance solidement ytablie avec 1’Empire britannique, 
lui, qui n’a d’autre desir que de faire respecter son integrality terri- 
toriale, combat, en outre, pour l’ideal humain de la pensee libre et 
du respect de l’individu. 

Chaque Frangais a senti qu’il fallait reprendre les armes pour 
vaincre Si tout prix ; il a la foi que justifie la confiance en sa force ! 
Des deux c6tes de la Manche, c’est le rnerne but poursuivi avec 
tenacity. 

AprSs les crimes de Belgique en 1914 et ceux que l’on a peine k 
concevoir, dont nous ne cessons d’etre les tymoins, il est de la plus 
haute justice d’en empecher le retour. 

Nazisme et stalinisme ont fraternisy, c’ytait logique ; mais, en 
s’attaquant aux Finlandais, nordiques admirables, l’Ours russe, 
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metamorphose un instant en « Vautour charognard », qui a festoyy 
avec les debris de 1’invasion allemande en Pologne, qui a mis la 
patte sur de petites nations sans defense, vient d’eprouver ce que 
pouvait un peuple civilise en defendant son patrimoine ; sa resistance 
sera-t-elle vaincue par le nombre, c’est possible, car ses voisins, que 
le mime sort attend, tardent bien longtemps a le secourir. 

On ne combat pas avec des paroles admiratives, des encourage¬ 
ments immateriels ou des infirmieres ; que le monde entier se leve 
et fournisse encore des canons, encore des avions, des liommes et 
des munitions ; sans cela, nous aurons a enregistrer un nouveau 
crime qui s’ajoutera a la somme des hontes passees. 

Industriels, qui m’ecoutez depuis quarante annees k cette tribune, 
pharmaciens, mes confreres, ytudiants, apres avoir accompli chaque 
jour votre devoir, selon vos forces et selon vos moyens, mobilises ou 
non, souvenez-vous que notre avenir depend de la solidarity dans 
l’effort. 

Ce nouveau sacrifice ne vaudra que par l’union des peuples et 
qu’aprfes notre victoire, avec ou sans le concours des neutres, la 
France et son Alliee parlent haut et ferme pour faire cesser les dissen¬ 
sions qui affaiblissent les peuples danubiens ou balkaniques ou se 
constituent des foyers insupportables d’incendie menagant l’Europe 
entire. 

France et Grande-Bretagne, en mettant en commun leurs forces, 
leurs finances, leurs productions, en r^glant leurs ^changes, ont 
donne un exemple retentissant de solidarity ; qu’il puisse servir 
d’exemple pour l’ytablissement de la future yconomie mondiale. 

Travaillons avec cceur, chacun dans notre sphere d’action, vers ce 
but realisable et vous, mes chers amis, chefs d’industrie ou com- 
mergants avisos, dont la collaboration pdcuniaire est indispensable, 
r^servez une part de vos ressources A votre cher B. S. P., a qui dyj<\ 
vous avez donn4 tant de preuves d’attachement et de fidelity. 

Nos ennemis ont cru a notre desagregation interieure, nos 
anciens amis ygalement ; or, notre redressement a ravi ces derniers 
et d<P ils comptent bien voir notre belle France reprendre son rang 
dans le monde et rayonner bientdt d’une nouvelle gloire. Les pry- 
misses nous sont favorables ; serrons les rangs, yievons nos cceurs 
pour r6sister d’abord puis imposer notre volonty pacifique et 
humaine. 

Que 1940 voie la victoire de nos armes et prylude k la reconstruc¬ 
tion d’une Europe meilleure, sous l’ygide puissante de nos armyes, 
afin que soient rejetys dans le nyant les puissances occultes et les 
miasmes deleteres venus d’Allemagne, de Sibyrie, de l’Oural ou du 
Caucase. Em. Perrot. 


Paris, le 31 dycembre 1939. 
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Sur l’autolyse aseptique de deux gommes insolubles. 

Resume. — Les ferments hydrolysants qui ont provoqui la formation 
des gommes insolubles persistent dans celles-ci aprds leur exsuda- 
tion et sont capables, en milieu aseptique, de continuer la lyse et 
de solubiliser ces gommes. Bien plus, leur activite permet, une fois 
cette solubilisation terminie, de lyser, par surcroit, une hemicel- 
lulose telle que l’albumen de Gleditschia triacanthos. 

J’ai montre pr6c6demment (*) la persistance dans les gommes du 
Senegal et dans celle de VAcacia dealbata de ferments hydrolysants, 
capables d’agir sur les hteiicelluloses en provoquant leur cytolyse. 

J’ai montre ygalement que les ferments secr^tfo par le Xantho- 
chrous hispidus et ayant produit la d£g6nerescence gommeuse du 
bois de platane possedent, vis-a-vis de la mature ligneuse et en 
dehors du champignon, des propriytes analogues. 

I. — GOMME D 'ACACIA DECURRENS var. MOLLISSIMA. 

Ayant regu de Madagascar, par 1’entremise de la Sociyty des Tanins 
coloniaux, un echantillon r^cemment exsudy de gomme d’Acacia 
decurrens var. mollissima, qui pr6sente la particularity, rare chez les 
gommes d’A cacia, d’etre en grande partie insoluble, j’ai cherche si 
ses propres ferments pouvaient continuer leur action sur la gomme 
elle-meme en l’autolysant plus ou moins compiytement. 

Un poids determiny de gomme, pryievy par contusion dans le 
centre des rognons et lave & plusieurs reprises a l’aide d’eau distillee 
styrilisye, a yty disposy dans une Hole bouchye au caoutchouc et 
styrilisye, avec une quantity d’eau styrilisee, saturye de chloroforme, 
suffisante pour le recouvrir. Un exc£s de chloroforme a yty maintenu 
au fond de la Hole et le tout placy k l’ytuve a 25°. 

L’expyrience a yty poursuivie pendant six mois. 

Au debut, on a observy une lyse trfes active de la partie insoluble ; 
celle-ci s’est ralentie ensuite progressivement et a Qni par cesser. 

Le produit de la macyration a yty alors soumis & un examen bacte- 
riologique pour s’assurer de sa styrility, puis il a yty centrifugy a 
grande vitesse ; le rysidu a yty lavy it deux reprises & l’eau distillde 
styrilisye, avec centrifugation consycutive ; les liquides de lavage ont 
yty ryunis au liquide de macyration. 

1. L. Lutz. Sur l’intervention des diastases s£cr6tdes par les champignons dans 
la formation des gommes pathoiogiques. C. R. III e Congr. Chim. biol., Paris, 
1933, p. 371. 
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On a ainsi obtenu une portion soluble et une insoluble. Une partie 
aliquote de la premiere a 6l6 precipice par l’alcool k 95° et pes4e 
apr£s dessiccation & l’etuve ; l’insoluble a ete determine par pesee, 
egalement apres dessiccation. 

Le liquide alcoolique, s6par4 par filtration, a ensuite pr6cipit6 
par 1’acetate de plomb ; le precipite, recueilli sur un filtre, puis lave, 
a 4te mis en suspension dans de l’eau distiliee et decompose par 
1’hydrogene sulfur^. Apres filtration, le liquide a cite dvapor6 k 
siccite, dans une capsule taree, pour la pes4e des substances intermd- 
diaires entre les gommes et les sucres. 

Enfin on a precede, par dosage a la liqueur de Fehling, & la deter¬ 
mination des matieres reductrices solubles avant et apres l’autolyse. 
La determination avant autolyse a ete faite apres maceration & la gla- 
ci&re de la gomme concassee, dans de l’eau chloroformee, pendant 
vingt-quatre heures. Mais elle n’a pu etre qu’approximative : la filtra¬ 
tion du melange, bien que faite k la trompe, est tr£s lente et cela 
suffit pour permettre un debut important de lyse de l’insoluble, 
celle-ci se manifestant, ainsi qu’il a ete dit, avec une assez grande 
intensite, pour se ralentir progressivement. 

Les resultats de ces dosages sont resumes dans le tableau suivant : 

AVANT APRILS 
autolyse autolyse 


Insoluble. 93,20 33.23 

Soluble total.. 66,17 

Gomme soluble. 6,80 43,21 

Solubilise a un Mat autre que celui de gomme. 23,56 

Substances intermediaires entre les gommes et les sucres. Faibles traces. 1,51 
Matieres rOductrices totales exprimfies en glucose . . . . 3,85 11,95 


II. — GOMME DE MERISIER. 

Les echantillons consistent en rognons transparents, de couleur 
blonde, preleves aussit&t l’exsudation et bien mondes des debris 
d’ecorce. 

Ils ont 6t6 brisks chacun en deux parties & peu pr£s egales, dont 
l’une servira pour 1’experience de lyse et 1’autre pour 1’analyse 
directe. 

L’echantillon destine & la lyse est prepare comme celui d’Acacia 
mollissima et place k l’etuve a 25°. 

Le second, concassd grossierement, est introduit dans 250 cm* 
d’eau distill6e sterilisee renfermant un excfes de chloroforme, et 
laiss6 k la glaciere pendant quarante-huit heures, en agitant de temps 
en temps a l’aide d’un agitateur sterile. 

Le liquide surnageant servira au dosage : 1° de la gomme soluble, 
par precipitation a l’alcool it 95° ; 2° des substances non pr6ci- 
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pitables par l’alcool, mais precipitables par l’acetate de plomb ; 
3° des matieres reductrices solubles. 

Dans le premier echantillon, la lyse Ires rapide a ete complete en 
huit jours. 


Rdsultats rapportds d 100 gr. de gomme initiate : 

AVANT APRES 
autolyse autolyse 


Insoluble . 99,66 N6ant. 

Soluble total. 0,38 100 

Substancesintermfidiaires entre les gommes et les sucres . » 3,54 

Matiferes reductrices totales, exprimees en glucose . . . 0,483 8,10 


La comparaison des resultats, aussi bien avec la gomme d’Acacia 
mollissima qu’avec celle de merisier, montre la persistance, dans les 
gommes insolubles, d’un ferment hydrolysant qui, en presence d’eau 
chloroformee, a solubilise prfes des deux tiers de la portion insoluble 
de la gomme d’Acacia mollissima et la totality de celle de merisier, 
en triplant le poids de matures reductrices de la premiere et en 
augmentant de plus de seize fois celui de la seconde, en mSme temps 
qu’il faisait apparaitre dans la premiere 7,5 % et dans la seconde 
3,54 % de produits non precipitables par l’alcool, mais precipitables 
par l’acetate de plomb, done intermediaires entre les gommes et 
les sucres. 


III. — ACTION DU LYSAT DE GOMME DE MERISIER 
SUR LES HEMICELLULOSES 

10 cm 3 du lysat ont ete transvases dans un tube 4 essais sterilise 
et additionnes d’un exces de chloroforme. A l’aide d’une spatule de 
platine flambee, on a deiaye dans le liquide 0 gr., 10 de poudre demi- 
fine d’albumen de Gleditschia triacanthos. 

Le tube a ete dispose verticalement entre une source lumineuse et 
un tube de microscope braque horizontalement, de manure k suivre 
la reaction sur les cellules de l’albumen. 

La lyse s’est produite d£s le debut avec rapidite. Les membranes 
cellulaires ont montre les gonflements classiques par strates succes- 
sives qui accompagnent la formation des mucilages, puis n’ont pas 
tarde a se fondre dans la solution gommeuse, laissant persister beau- 
coup plus longtemps les restes inattaques du protoplasma, des granu¬ 
lations et des noyaux, qui se fondent cependant peu & peu dans la 
masse, mais sans arriver a disparaitre compietement. 

Au bout de quinze jours, la lyse des membranes a pu etre consi- 
d5ree comme terminee. 
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Le ferment retenu par la gomme de merisier s’est ainsi montre 
capable de poursuivre son action cytolytique au dela de la solubili¬ 
sation complete de cette gomme et de provoquer, par surcroit, la 
lyse gommeuse de l’albumen de Gleditschia. 

Tous ces faits sont a rapprocher des observations relatives & 
l’hydrolyse des elements de la membrane cellulaire par les ferments 
solubles secretes par les Champignons Hymenomycltes. 

L. Lutz, 

Protesseur & la Faculte de Pharmacie de Paris. 


Anesthesie locale et proprietes physico-chimiques. 

deuxiEme note 

Dialyse du chlorhydrate du paraaminobenzoyldiethylamino- 
ethanol a travers la cellophane. Influence de la concentra¬ 
tion de la solution et de la duree de l’experience. 

L’appareil est constitue par un tube en U en verre pyrex, d’un 
diametre intdrieur de 3 cm. et d’une capacite totale de 400 cm 3 , 
dont la partie mediane est travcrsee par une membrane de cellophane. 
L’etancheite du systeme est assume par un serrage ii vis de la mem¬ 
brane entre les extremes rodees des parties horizontales des deux 
demi-tubes. L’appareil de serrage, metallique, permet 6galement de 
fixer le dispositif sur un support de bois. Quatre appareils semblables 
sont places c6te a c6te sur le meme support. Huit agitateurs de verre, 
a extrdmitds aplaties, suspendus a un cadre commun mu par un 
moteur electrique, agitent verticalement, au mime rythme rlgulier, 
a raison de 120 4 130 mouvements par minute, le contenu des huit 
branches des quatre tubes en U. Ainsi, pouvons-nous comparer entre 
eux les resultats donnes par quatre experiences simultanles, effectuees 
dans les memes conditions extlrieures, notamment de temperature. 

a) Influence de la durde de Vexpdrience sur le passage du chlorhy¬ 
drate de paraaminobenzoyldidthylaminodthanol a travers la membrane 
de cellophane h° U00 ( U0 gr. au mlitre carrd ). 

100 cm* de solution a 1 %, dans l’eau distiliee, sont places dans la 
branche droite (tube D) de chacun des appareils. Dans les branches 
gauches (tube G) sont places 100 cm 3 d’eau distiliee. Les agitateurs 
sont mis en action et, a des heures fixees, des preilvements sont 
effectues des deux c&tes et servent au titrage de la base et 4 celui de 
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l’acide (chlore). Le premier de ces dosages est effected par la methode 
volumetrique d’ABiLDGAARD 0), le second est effectue par la methode 
classique de Charpentier-Voeiiard. 

Dans le tableau suivant sont presentes, en fonction du temps, Ies 
resultats obtenus au cours de quatre essais. Ces resultats, qu’ils 
soient calcules h partir des poids de base, ou qu’ils le soient h partir 
des poids de chlore, sont exprimes en chlorhydrate de la base, ainsi 
voit-on, de suite, si le poids de chlore trouve experimentalement 
correspond ou non, moieculairement, au poids de base trouve experi- 
mentalement. 



b) Influence de la concentration sur le passage du chlorhydrate de 
paraaminobenzoyldiithylaminoethanol a travers la membrane de 
cellophane n° 4 00. 

Quatre solutions, de titre croissant, de « novocai'ne » pr^parees 
dans l’eau distiliee, k 0 gr. 50, 1 gr., 2 gr. et 4 gr. %, sont placees, 
h la quantity de 100 cm 3 , dans les branches droites des appareils, et 
mises en opposition avec 100 cm 3 d’eau distiliee, places dans les 
branches gauches. Pour diminuer le volume des prelevements, et 
faire simultan^ment quatre experiences completes, on utilise, pour 
le dosage de la base, la methode colorimetrique de P. Cheramy ( 1 2 ). 
Dans le tableau suivant, nous presentons les resultats obtenus au cours 
de deux essais pour chaque concentration, les preiSvements etant 
faits dans le tube G ; ces resultats, exprimes en chlorhydrate, corres¬ 
pondent done a la quantity de base ayant traverse la membrane. 

Des chiffres presentes dans les tableaux precedents et des courbes 
qui les traduisent on peut tirer les deductions suivantes : 

1. J. Abildgaard. Pharmac. Acta Helvetiae, fevrier 1935, n° 23, 10, p. 38, et 
J. Abildgaard et S. A. Chou. Dansk Tidskrift for Farmaci, 1931, 5, p. 129. 

2. P. Cheramy. Journ. Pharm. et Chim., 1924, 7® s., 30, p. 408. 



Tableau 1. 
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Tableau II. 


QUAXTITES DE CHLORHYDRATE 
de paraaminobenzoyldidthylamino^thanol 
en gramme pour 100 

calculees k partir des poids de base, presents dans le tube G 
(technique de ChSramy) 


dee pr^lovements 

0 gr. 50 •/, 

1 1 gr- °/o 1 

2 gr. »/„ 

4 gr. •/„ | 

* 

11 


II 

I 

11 

* 

II 

2. 

3. 

5. 

8. 

0,016 

0,030 

0,045 

0,068 

0,110 

0,016 

0,043 

0,063 

0,029 

0,050 

0,087 

0,138 

0,208 

0,030 

0,090 

0 140 
0,209 

0,0E0 

0,100 

0,166 

0,250 

0,300 

0,050 

0,150 

0,220 

0,310 

0,089 

0,185 

0,295 

0,400 

0,600 

0,100 

0,280 

0,420 

0,600 



COURBE 2. 


1° Les deux techniques de dosage de la base (Abildgaahd, tableau 1 ; 
Cheramy, tableau II) donnent des resultats reguliers et parfaitement 
comparables entre eux. 

2° La somme des poids de chlorhydrate, trouve's dans les deux tubes 
correspondants (tableau I) donne un poids trfes voisin de 1 gr. II y 
a done, au moins dans les premieres heures, trfes peu de perte de 
substance par adsorption sur les parois ou sur la cellophane, ou tr&s 
peu de perte du solvant par evaporation, 

3° Les resultats obtenus (tableau I) dans les differentes experiences, 
sont tr£s voisins les uns des autres. Ils ne dependent done pas de 
fagon aussi intense des variations des conditions exterieures (tempe¬ 
rature) que ceux des essais de diffusion libre dejA presentes ( 3 ). 

3. J. Regnier et A. Quevauviller. C. R. Soc. Biol., 1939, 131, p. 219 et Bull. Sc. 
pharmacol., dficembre 1939, 46. p. 498-501. 
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4° La comparaison des poids de clilorhydrate de paraamino- 
benzoyldiEthylaminoEthanol ( tableau I), obtenus tant & partir des 
quantity de base, qu’a partir des quantity de chlore, montre une 
similitude telle qu’elle ne peut s’expliquer que par le passage conco¬ 
mitant, et en proportions equivalentes de la base et du chlore. II est 
done probable que e’est la molecule entiEre qui passe. Mais peut-etre 
il y a-t-il en mEme temps passage d’ions en quantity Equivalentes 
du fait de la loi de neutrality electrique? En tout cas, si le passage 
se fait sous forme d’ions, il ne semble pas que la charge Electrique 
de la membrane elle-mEme crEe un obstacle au passage de l’un des 
ions que nous avons dosEs, ce qui semble contraire a un certain 
nombre de faits connus mais peut s’expliquer par le fait que la 
dialyse est faite contre l’eau distillEe ( 4 ). 

5° La courbe qui exprime les quantitEs de novocai'ne, ayant traversE 
(notamment expErience IY du tableau I) est tout & fait rEguliere, elle 
tend peu a peu vers un maximum qui semble Eire atteint au deuxiEme 
jour. Le passage tres accentuE dans les premieres heures se ralentit 
normalement, de fagon rEguliere, lorsque les quantitEs prEsentes dans 
les deux branches de l’appareil tendent E s’Egaliser. 

6° Le passage h travers la membrane est, comme on pouvait s’y 
attendre, d’autant plus important que la concentration dans le tube D 
est plus forte au dEpart ( tableau II). 

Jean Regnier, AndrE Quevauviller, AndrE Fieyre. 

('Travail du Laboratoire de la Pharrnacie 
de I’Hdpital Ambroise-Pari, h Boulogne-sur-Seine.) 

4. Rappelons, en effet, que, par suite de la charge des membranes, de quelque 
origine qu’elle soit, se produisent, au passage des ions, des retards ou mime des 
arrSts de certains d’entre eux. C’est ainsi que d’aprfes Michaelis des membranes 
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Anesthesie locale et proprtetes physico-chimiques. 

TROISlfcME NOTE 

Modifications du passage de la « novocains », A travers une 
membrane de cellophane, sous l’influence de l’addition de 
NaCl, d’HCl, de NaOH, de la variation de la temperature 
et de celle de l'epaisseur de la membrane. 


Apr£s avoir 6tudi6 dans une note prec^dente, ou la technique a 
6t6 exposee (*), l’influence qu’exercent, sur le passage du chlorliy- 
drate du paraaminobenzoyldi^thylamino^thanol, la duree du passage 
et la concentration, il 4tait ndcessaire d’6t.udier, par la meme tech¬ 
nique et sur le m6me sel, l’influence qu’exercent d’autres modifica¬ 
tions soit de la solution, soit de la membrane. 

a) Influence de Vaddition de quantites diverses de NaCl a la solu¬ 
tion de chlorhydrate du paraaminobenzoyl-dilthylaminoethanol sur 
son passage a travers la membrane de cellophane n° 400 (40 gr. au 
mitre carri). 

Le tableau suivant montre, en fonction du temps et pour des 
quantity croissantes de NaCl, le passage de la base dans le tube G, 
le dosage 6tant fait, ainsi que pour les experiences suivantes, par la 
technique de Cheramy, sauf pour les temps de passage les plus longs 
(huit heures) ou l’on employait la technique d’ABiLDGAARD. 

Pour faciliter les comparaisons, les chiffres sont, 1& encore, et 
pour les tableaux suivants, exprimes en chlorhydrate de la base. 


Solutions de'chlorhydrate du paraaminobenzoyldiithylaminoithanol a 1 gr. °/ 0 
additionnies des quantity suivantes, pour 100, de chlorure de sodium (tube D) : 


QUANTITES 
pour 100 
pa siSes^dans 

0 GB. 

0 gr. 005 

0 GR. 01 

0 GR. 05 

0 GR. 10 

0 GH. 25 

0 GR. 50 


50 minutes . . 
1 heure . . . 
3 heures . . . 
5 heures . . . 
8 heures . . 

0 gr. 029 
0 gr. 037 
0 gr. 41 

0 gr. 16 

0 gr. 24 

0 gr. 034 
0 gr. 09 

0 gr. 14 

0 gr. 031 
0 gr. 09 

0 gr. 14 

0 gr. 027 
0 gr. 029 
0 gr. 08 

0 gr. 125 

;0 gr. 020 

0 gr. 08 

0 gr. 120 

0 gr. 020 
0 gr. 07 

0 gr. 11 

0 gr. 17 

0 gr. 020 
0 gr. 07 

0 gr. 11 

0 gr. 16 

I 


1. Jean Regnier, Andr4 Quevauviller et Andrd Fieyre. C. R. Soc. Biol., 1939, 
432, p. 252 et Bull. Sc. pharmacol., 1940, 47, p. 15. 
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Fig. 1. 


b) Influence des variations du pH. 

La solution de chlorhydrate du paraaminobenzoyldiethylamino- 
ethanol a 1 gr. %, pr^par^e dans l’eau distillde de pH 5,6, pr6- 
sente un pH voisin de 5,3 (Schelle de Michaelis) ; l’addition frac- 
tionn5e d’HCl ou de NaOH nous a permis de faire varier ce pH. 


Solutions de chlorhydrate du paraaminobenzoyldidthylaminoethanol a 1 gr. °/ 0 , 
portdes, par additions d'HCl ou de NaOH, aux pH suivants (tube D) : 



c) Influence de la temperature. 

L’ensemble des appareils est portc 5 diffdrentes temperatures : k 
1° ou 2° par contact avec de la glace, et h 40° par de l’eau main- 
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tenue a cette temperature par un thermostat ; la temperature inter- 
mediaire de 20° est, pour un jour choisi, celle du laboratoire. Les 
preievements en volume sont tous ramenes a la temperature de 20°. 



Solutions de chlorhydrate du paraaminobenzoyldiithylaminodthanol a 1 gr. °/ 0 , 
porties a diverses temperatures (tube D ) : 


;! PASSAGE DANS LE TUBE G 

4 a 2” 

20- 

40” 

Aprfes 1 heure. 

0 gr. 013 

0 gr. 03 

0 gr. 04 

AprOs 3 heures. 

0 gr. 03 

0 gr. 10 

0 gr. 13 

Apr£s 5 heures. 

0 gr. 06 

0 gr. 15 

0 gr. 20 


d) Influence de Vipaisseur de la cellophane. 

Des cellophanes, de mSme qualite, mais d’epaisseurs diverses ont 
ete mises en experience : Cellophanes n° 300, a 30 gr! au metre 
carre, ayant une epaisseur, approximative, de 0 mm., 02 ; n° 400, a 
40 gr. au metre carre, ayant une epaisseur, approximative, de 
0 mm., 03 ; n° 600, & 60 gr. au metre carre, ayant une epaisseur, 
approximative, de 0 mm., 04 ; n° 1200, & 120 gr. au metr ecarre ; 
n° 1800, k 180 gr. au metre carre. 

De l’ensemble des resultats presentes dans les tableaux precedents 
et des courbes qui les expriment, on peut tirer les deductions sui- 
vantes : 

1° Si l’on considere les additions de NaCl et de HC1, toutes 
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substances tres ionisdes, on peut admettre que leur apport supple- 
mentaire d’ions Cl est susceptible de faire rcculer 1’ionisation propre 
du chlorhydrate de la base alcaloi'dique. II est probable qu’il en est 
bien ainsi, soit que le phenomfene se passe par simple 4quilibre entre 
les molecules du chlorhydrate et les ions de ce sel, soit qu’il se pro¬ 
duce, par double detente, en reconstituant l’acide chlorhydrique 
fourni par l’hydrolyse du chlorhydrate et par la en diminuant cette 
hydrolyse elle-mSme. 

Quoi qu’il en soit, l’addition de NaCl diminue nettement la quan¬ 
tity de base ayant travers4 et il en est de m£me pour 1’addition de 


Solutions de chlorhydrate du paraaminobenzoyldiithylaminoHhanol 
a 1 °/ 0 (tube D) en presence de cellophanes d'ipaisseurs diverses : 


PASSAGE DANS LE TUBE G 

Apr&s 1 heure. 

CELLOPHANES I 8 

N° 300 

N“ 400 

N» 600 

’N» 1.200 

N. 1.800 1 

0 gr. 04 

0 gr. 11 

0 gr. 17 

0 gr. 25 

0 gr. 03 

0 gr. 09 

0 gr. 15 

0 gr 21 

0 gr. 018 

0 gr. 05 

0 gr. 08 

0 gr. 12 

0 gr. 010 

0 gr. 028 

0 gr. 05 

0 gr. 07 

0 gr 005 

0 gr. 016 

0 gr. 03 

0 gr. 05 1 

AprOs 3 heures .... 
Aprfes 5 heures .... 
Aprfes 8 heures .... 
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HC1. Si nous admettons le recul d’ionisation, il semble done qu’on 
puisse conclure que les molecules passent bien, mais qu’elles passent 
moins vite que les ions. 

Si l’on considers, maintenant, l’addition de NaOH, elle se traduit, 
a premiere vue, par une liberation de la base alcaloidique. Or, aux 
pH 6, 7 et 8 le passage de la base est sensiblernent le mSme, du 
moins k la huiti£me heure, qu’aux pH noimaux 5-6,3. II semble 
done qu’on puisse conclure que la base libre passe aussi facilement, 
ou presque, que la base salifiee. En tout cas elle ne passe pas plus 
facilement. Nous ne trouvons done pas, dans ces essais, l’explication 
du phenomena connu ( 2 ) d’apres lequel l’activite pharmaeodyna- 
mique d’un anesthesique local (novocai'ne ou cocaine) est augmentee 
par l’alcalinisation. 

II faut, pour terminer cet examen, bien se rendre compte que 
toutes ces considerations ne sont valables qu’en premiere approxima¬ 
tion. Nous ignorons, en effet., le r61e joue, par l’addition de NaCl, 
HC1, NaOH, sur l’hydratation des molecules et des ions, hydratation 
qui peut jouer un si grand r&le dans les phenomenes de passage ; 
nous ignorons egalement le rdle que peuvent jouer les substances 

2. J. Regnier. Influence de la concentration des ions H sur un ph4nom5ne 
physiologique : Anesthfisie de la cornfie par Is chlorhydrate de cocaine. Thlse 
Doct. Sc. not., Paris, 1925. 
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ajout4es, simplement par le fait qu’elles donnent naissance a des ions 
tres mobiles. Nous n’avons pas tenu compte des phenomfenes 
chimiques que, par exemple, la soude peut produire sur l’alcaloide 
(saponification). Enfin, nous avons suppose implicitement (supposi¬ 
tion totalement insoutenable dans le cas d’autres membranes, par 
exemple vivantes ou faites de substances retirees de cellules vivantes) 
que non seulement NaCl, mais encore HC1 et NaOH ne modifiaient 
pas la texture de la membrane. 

2° L’elevation de la temperature augmente nettement le passage. 
Cette augmentation est plus grande de 2° a 20° que de 20° k 40°. 

3° L’epaisseur de la cellophane joue un role important. Plus 
l’epaisseur est grande, plus la vitesse de passage est ralentie. Cette 
constatation, qui coincide avec celles dej4 faites par Anselmino ( 3 ), 
sur 1’influence du gonflement d’une membrane de gelatine, montre 
que, dans les phenom^nes de passage k travers les membranes, il 
faut considerer non seulement le diametre des pores, mais egalement 
la longueur du chemin k parcourir. 

Jean Regnier, Andre Quevauviller, Andre Fieyre. 

(Travail du Laboratoire de la Pharmacie 
de I’Hopital Ambroise-Pard, d Boulogne-sur-Seine.) 


Influence de la morphine 

et de ses derives, notamment la dihydrooxycodeinone, 
sur l’activite de 1’acetylcholine. 

Un certain nombre d’auteurs se sont dejA occup^s de l’influence 
de la morphine et de ses derives sur l’activite de l’acetylcholine (*). 
C’est en essayant de preciser cette influence qu’il nous a dt6 donne 
de d^couvrir dans la dihydrooxycodeinone un sensibilisateur de 
l’acdtylcholine aussi puissant que l’eserine, vis-ci-vis de la preparation 
de sangsue tout au moins. 

RECHERCHES SUR L’ACTION SENSIBILISANTE 

Nos experiences ont porte sur les alcaloides suivants : apomor- 
phine, codeine, dihydromorphine, dihydrooxycodeinone (eucodal),. 

3. K. J. Anselmino. Biochem. Zeitschr., 1927, 192, p. 390. 

I. G. Dastugue. C. R. Soc Biol., 1936. 121, p. 220. 

J. H. Quastel et M. Tennebaum. J. Pharm. exp. Ther., 1937 , 60, p. 228. 

E. Kahane et J. Levy. C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 309. 
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dionine, ^serine, genomorphine, heroine, morphine, papaverine, 
thebaine. 

Les sangsues etaient chaque fois etalonnees 5 plusieurs reprises 
avec 1’acetylcholine a 1 p. 400.000, en enregistrant la reaction corres- 
pondante pendant trois minutes. L’alcaloide dont on recherchait 
l’action sensibilisante 6tait ajoute six minutes avant l’addition d’ace- 
tylcholine. 

Dans ces conditions, les concentrations d’alcaloides suffisantes 
pour produire une sensibilisation marquee sont les suivantes : 


Eueodal. 

Codeine. 

Morphine. ... 

Dihydromorphine. 
Apomorphine. . . 

Cotarnine. 

Papaverine .... 
Genomorphine . . 

Dionine. 

Thebaine . . . . . 
Heroine. 


1 p. 50.000.000 
1 p. 50.000 

1 p. 10.000 

1 p. 5.000 

1 p. 1.000 


Du point de vue ou nous nous sommes places, nous aboutissons 
done 4 une veritable classification des alcaloides derives de la mor¬ 
phine qui se trouvent repartis en trois groupes principaux : Un pre¬ 
mier groupe, represente par des alcaloides a ponvoir sensibilisateur 
faible ou tres faible, necessitant pour etre manifeste des concentra¬ 
tions allant de 1 p. 10.000 alp. 1.000 ; — Un second groupe, repre¬ 
sente par des alcaloides (codeine et morphine) a pouvoir sensibili¬ 
sateur considerable, deja marque pour des concentrations de 
1 p. 500.000 ; — Un troisieme groupe, represente par la dihydrooxy- 
codeinone (eueodal), alcaloi'de a pouvoir sensibilisateur intense, de 
mihne ordre de grandeur que celui de l’eserine. 

Nous insistons ici de fagon toute particuliere sur deux faits, que 
nous croyons nouveaux : 

A. Presentation d’une classification des alcaloides derives de la 
morphine bas^e sur leur pouvoir sensibilisateur vis-a-vis de l’ac6tyl- 
choline ; 

B. Mise en Evidence d’un sensibilisateur analogue & l’6s£rine 
comme intensity de potentialisation : 1’eueodal. 


RfCHERCHES SUR L’ACTION ANTAGONISTE 

Un phenom&ne remarquable sur lequel — en ce qui conceme la 
morphine — E. Kahane et J. Levy (Zoc. cit., 1939) ont rdeemment 
insists, e’est le fait qu’une substance sensibilisatrice sur une pr6pa- 
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ration non eserince peut devenir empSchante si on la fait agir apres 
l’6serine. 

Nous avons voulu reprendre 1’etude de ce phenomene non seule- 
ment pour la morphine, mais pour tous les alcalo'fdes derives de la 
morphine dont nous venions d’apprecier le pouvoir potentialisateur. 

Le muscle dorsal enerv6 de sangsue est prepare suivant la tech¬ 
nique de Minz et immerge dans 20 cm 3 de liquide de Ringer aere. 
L’etalonnage est pratique six minutes apres Urination (1 p. 400.000) 
par 1’enregistrement pendant trois minutes de la contracture pro- 
voquee par l’addition d’acetylcholine a 1 p. 40.000.000. L’alcaloide 
dont on veut etudier l’action inhibitrice est ajoute une minute avant 
l’addition d’acetylcholine. Des lavages abondants permettent d’enca- 
drer chaque essai entre deux etalonnages. 

Dans ces conditions, les concentrations d’alcaloldes sufflsantes 
pour produire une inhibition marquee sont les suivantes : 

Heroine. . 1 p. 200.000 

Morphine. 1 p. 100.000 

Dihydromorphine 

Codeine. 

Dionine. 

Thebaine .... 

Eucodal. 

Cotarnine. ( Peu ou pas d’action & 1 p. 5.000 

Apomorphine.) 

Disons tout d’abord que le fait de trouver cette fois-ci une forte 
action antagoniste de 1’heroine n’est pas en contradiction avec le 
r^sultat d’une autre de nos propres experiences, signals anterieure- 
ment ( 2 ), et suivant laquelle une concentration de 1 p. 50.000 
d’heroine ne possede aucun pouvoir empechant. L’explication de 
cette contradiction apparente reside simplement en ce que l’action 
empechante ne se manifeste que si l’alcaloide est ajoute apres l’ese- 
rine ; c’est la un point important a retenir. 

Nos resultats sont egalement en harinonie avec ceux de Quastel 
et Tennebaum ( loc. cit., 1937) qui signalent que, dans des conditions 
analogues, I’hero'ine est un inhibiteur plus actif que la morphine 
et la codeine, la dionine ayant une activite plus faible & ce point de 
vue, l’apomorphine, la narcotine, la papaverine et la cotarnine 
n’ayant pas d’action inhibitrice nette. 

Nous arrivons done & une nouvelle classification des memos alca- 
loides dejk etudies precedemment, et nous voyons qu’il existe un 
renversement total puisque 1’alcaloi‘de le moins favorisant (heroine) 
est le plus inhibiteur et que le plus favorisant (eucodal) n’a pas de 
pouvoir empechant. 

2. P. Dodel et G. Dastugue. Bull. Sc. pharmacol., 1937 , 44, p. 145. 


| 1 p. 50.000 
| t p. 10.000 
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Nous nous sommes demand^ si l’eserine elle-meme lie serait pas 
capable de manifester a son tour un pouvoir antagoniste vis-k-vis 
d’une preparation deja sensibiliste par 1’eucodal, par exemple. 

Sur des muscles 6talonnes par 1’acetylcholine & 1 p. 40.000.000 en 
presence d’eucodal 4 1 p. 400.000, nous avons ajoute une minute 
avant 1’addition d’acetylcholine des doses croissantes d’eserine 
(1 p. 40.000, 1 p. 10.000, 1 p. 5.000). Nous avons constate que mime 
4 ces fortes doses, l’eserine ne manifestait aucune action inhibitrice. 
De mime que l’eucodal (contrairement aux autres alcaloi'des derives 
de la morphine) n’a pas de pouvoir inhibiteur vis-a-vis d’une prepa¬ 
ration eserinee, de mfime l’eserine 4 la meme concentration n’a pas 
de pouvoir inhibiteur vis-k-vis d’une preparation sensibilisee par 
1’eucodal. 

Nous aurons l’occasion, par la suite, et notamment au sujet de 
l’eucodal, de discuter le mecanisme de 1’action sensibilisante des 
alcaloi'des etudies. Quant au mecanisme de l’action antagoniste, 
E. Kahane et .1. Levy le dlclaraient, il y a peu de temps (1939), non 
eiucide et nous n’avons pas, pour le moment, de documents per¬ 
sonnels a apporter sur ce point. 

Nous ferons remarquer cependant que Kurt Plum (1937) a deter¬ 
mine l’activite spasmolytique des six alcaloi'des principaux de 
l’opium sur la musculature enervee de sangsue, les spasmes etant 
provoques artificiellement par la nicotine. II a trouve que cette 
action spasmolytique correspondait k la constitution chimique, le 
groupe du phlnanthrene (morphine, codeine, theba'ine) etant plus 
actif que la serie isoquinoieique (papaverine, narcotine et narceine). 
L’activite spasmolytique est dans le rapport suivant : thebame, 80 ; 
codeine, 10 ; morphine, 9 ; papaverine, 7 ; narcotine, 2 ; narceine, 1. 

Cette classification etant nettement difflrente de la nitre, nous 
croyons pouvoir en deduire que le mecanisme de l’action spasmoly¬ 
tique vis-k-vis du muscle nicotinise est different de celui de Paction 
inhibitrice exercee par les mimes substances vis-k-vis de 1’acetyl¬ 
choline sur le mime muscle Islrinl. 

En conclusion, nous tenons k insister sur Paction favorisante de 
la dihydrooxycodlinone qui est aussi marquee que celle du sensibi- 
lisateur classique (Fuhner, Minz) : 1’eserine ( 3 ). 

Gaston Dastugue. Andre Bresson. 

(Laboratoire de Physiologie de I’Ecole de plein exercice de Midecine 

et de Pharmacie de Clermont-Ferrand. Professeur : P. Dodel.) 

3. Nous prions le lecteur de bien vouloir se reporter pour la bibliographic et 
les details expfirimentaux i la thfese qui sera prochainement publi4e sur ce sujet 
par l’un d’enlre nous (Andre Bresson. Thise Doct. Pharm., Toulouse, 1940). 
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Sur les opiums d’lran ( : ). 

Les opiums d’lran ont apparu depuis longtemps pour la premiere 
fois sur le marchy europ^en et d£ja, en 1835, Merck, le premier, en 
fait mention. De nombreux auteurs en ont effectue des analyses dont 
il est difficile de comparer les result.ats, etant donnee la difference 
des m^thodes employees. De telles analyses ont 6t6 faites par Merck, 
Guibourt, Reveil, Seput, Wiggers, Finckh, Carles, Howard, 
Mjoen, Hartwich, Bonati, Siedler, Stoeder, Burgami, Schindel- 
meiser, Van der Wiei.en, Jermstad, Jardillier. 

De tout ce qui a ete dit, on peut retenir que : 

1° Les opiums d’lran ont yty tres longtemps consideres comme 
frequemment falsifies par addition de substances diverses (amidon, 
miel, sues de fruits, etc.) ; 

2° Le taux de morphine, du moins dans les echantillons loyaux, 
est consid6r6 comme tres satisfaisant ; 

3° Quelques auteurs ont signal^ des teneurs en narcotine particu- 
li&rement yievees ; 

4° Des reserves ont et6 faites sur l’emploi possible des opiums 
iraniens dans les preparations galeniques, en raison du pourcen- 
tage trfes 61ev6 des substances solubles dans l’eau qu’ils renferment. 

En Iran, la preparation des opiums ytait autrefois entiSrement 
libre. Depuis quelques ann4es, & la suite des dispositions interna- 
tionales prises pour ri5glementer la production de cette drogue, la 
totality de l’opium iranien est pr£par6e sous le controle immediat 
de l’administration. Les opiums que l’on trouve en Iran sur le 
marchy proviennent entierement de cette fabrication ; il etait int^- 
ressant d’etudier de plus pres la valeur de ces drogues officielles. 

La culture du pavot en Iran, la recolte du latex n’offrent aucune 
particularity notable et n’ont pas change depuis les origines. La 
variety la plus frequemment cultivee est le Papaver somniferum L. y 
album, variyty a fleurs blanches. Les rygions sfeches, qui manquent 
de pluie parfois pendant six ou sept mois, sont parliculierernent 
aptes a cette culture. Celle-ci, maintenant limitee, est localisee aux 
rygions suivantes : Broudjerd, Golpaygan, Ramadan, Kerman, 
Lorestan, Macbehade, Malayer, Nyhavande, Neichabour, Sabzevar, 
Varamine et Yazde. 

Elle n’est possible qu’apres 1’autorisation administrative. 

La rycolte du latex se fait de la fagon classique. 

1. A. H. Nezamie. Recherches sur les opiums d’lran. These Doct. Vniv. (Phar- 
macie ), Paris, decembre 1939. Nous renvoyons k ce travail pour tous renseigne- 
ments techniques et bibliographiques. 
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La preparation du produit commercial est effectuee uniquement a 
Ispahan, Teheran, Kerman et Broudjerd, dans les fabriques offi- 
cielles. Le latex est EtalE en couche Ires mince sur des planches de 
bois, exposE au soleil pendant vingt minutes environ ; on le malaxe 
avec une spatule et on l’expose au soleil de nouveau, et cela a plu- 
sieurs reprises. Le produit prend, au cours de ces operations, une 
teinte claire trEs appreciee. Le latex, amene en consistauce pilulaire 
par cette Evaporation au soleil, est alors fagonnE sous les formes soit 
de briques, soit de batonnets : les briques, du poids d’une livre 
anglaise ( theriaque tchoune ), sont enveloppEes de papier rouge ; les 
batonnets ( theriaque loule) mesurent de 18 a 20 cm. de longueur 
sur 5 a 10 mm. de diametre ; leur poids est de 2 ou 4 mesghales 
(1 mesghale = 4 gr. 63). Apres dessiccation, chaque batonnet est 
muni d’une banderole indiquant a la fois son poids et le montant de 
la taxe payee a l’Etat ; il ne peut etre vendu sans cette banderole. 

De ce que nous venons de dire, il resulte que l’opium iranien 
est bien constitue par le seul latex du pavot sans addition d’aucune 
substance etrang&re. Il est inexact de dire, comme le Godex de 1937, 
que l’opium d’lran est « generalement obtenu en concentrant le 
latex 4 feu doux avec addition de di verses substances Etrangeres telles 
que la gomme, puis malaxE et fagonnE ». 

L’utilisation de 1’opium ci 1’intErieur du pays est maintenant Etroi- 
tement surveillEe. Diverses dispositions Energiques ont EtE prises 
pour rEduire l’usage de la drogue qui, en effet, est de plus en plus 
limitE. 

Nous avons pu, gr&ce ci l’obligeance de J’administration iranienne, 
nous procurer un certain nombre d’Echantillons : latex et batonnets. 
Nous avons fait l’analyse d’une quinzaine de ces Echantillons ; cette 
analyse a portE sur les points suivants : recherche de l’amidon, 
dosage de 1’humiditE, des cendres, de la morphine, des alcaloi'des 
secondaires totaux, des sucres rEducteurs. 

Aucune remarque a faire pour les dosages de Vhumidite et des 
cendres. 

Le dosage de la morphine a EtE effectuE par la mEthode interna- 
tionale du Codex de 1937 ; mais, dans un certain nombre de cas, 
nous avons effectuE parallelement le dosage d’apres la technique du 
Codex de 1908. Cette comparaison nous a montrE que les rEsultats 
obtenus par la mEthode du Codex de 1908 sont toujours un peu 
supErieurs a ceux que donne la mEthode actuelle ; les raisons en ont 
EtE dEja indiquEes : la morphine obtenue par le procEdE 1908 est 
souillEe par un peu de sels de chaux, qu’Elimine la reprise par 
l’alcool mEthylique ; d’autre part, cette morphine n’est pas de la 
morphine anhydre. En titrant volumEtriquement la morphine isolEe 
d'aprEs la mEthode de 1908, nous avons EtE amenE a montrer que 
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la correction apport^e par le Codex de 1937, a savoir l’addition de 
1 cm 3 & la quantity d’acide sulfurique utilisee par le dosage, est 
justifiee par la presence d’alcool dans le liquide de precipitation ; la 
solubility de la morphine est nettement augmentee par la presence 
de cet alcool. 

Pour le dosage des alcaloldes secondaires totaux, nous avons eu 
recours a la methode qu’utilise le Codex de 1937 pour l’essai de 
1’ « extrait total d’opium ». Nous avons pense qu’il eta it peut-etre 
necessaire, lorsqu’on opere directement sur l’opium, de proceder a 
une purification supplementaire des alcaloldes. L’experience nous a 
inontre qu’apres cette purification on obtient, en effet, un chiffre 
plus faible. Mais il en est de mime lorsqu’on applique cette purifi¬ 
cation a l’extrait total d’opium : il y a perte d’alcaloldes, aussi 
avons-nous renonce Si cette purification. 

Enfin, nous attachons une importance particuliere au dosage des 
sucres rSducteurs. C’est Si cause de la presence de fortes quantity 
de sucres r^ducteurs dans certains opiums qu’on avait conclu Si leur 
falsification frequente. On verra plus loin que tous nos echantillons 
renfermaient une tres petite quantity de sucres reductcurs, excluant 
toute idee de falsification. A propos de ce dosage, nous avons montre 
la nycessity de proceder au prealable a une dyfecation complete, par 
le reactif de Patein, des liqueurs examinyes. La purification par 
contact avec le charbon, proposye par Jardillier, est insuffisante. 
Elle n’ylimine pas completement les alcaloldes, ce qui n’a pas 
grande importance puisque ceux-ci, comme nous l’avons vyrifiy, ne 
reduisent pas la liqueur de Fehling ; mais surtout, elle n’ylimine 
pas diverses substances reduc trices qui ne sont pas des sucres. Ainsi 
nous avons trouvy : 

Sucres reducteurs (exprimis en glucose pour 100 gr. d'opium non dessichi). 


Machehade.0 gr. 70 

Neichabour (latex).0 gr. 30 

Sabzevar.0 gr. 15 

Sabzevar (latex). 0 gr. 10 

Yazde.0 gr. 75 


Les rysultats de nos dosages sont consignys dans le tableau 
suivant : 

On voit que : 1° Tous les opiums analysys ont une teneur en mor¬ 
phine supyrieure a 10 % du poids sec ; parmi ces ychantillons, le 
taux le plus elev4 a 6t4 trouvy ygal k 13,95 %. 

2° Tous les opiums examines sont tres riches en alcaloldes secon¬ 
daires totaux ; ils en renferment de 17,280 4 23,369 %. 

On avait deja signaly que les opiums d’lran ne convenaient pas 
a la preparation de l’extrait, parce que trop riches en substances 
solubles dans l’eau. Nous avons pu le verifier : nous avons obtenu 
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REGION D’ORIGINE 

ANNEE 
de la- 
rdcolte 

HUMIDITfi 

MORPHINE 
pour 100 

ALCALOIDES 

secondaires 

pour 100 

M 

Broudjerd. 

1937 

7 

5 

10,55 

21,973 


Golpaygan. 

1936 

8 

00 


19.582 



1937 


1 

12,79 

18,868 


Hamadan. 

1936 


5 


18,486 



1937 

8 

00 

11,39 

19,620 


Lorestan. 

1937 



12,022 

22,423 


Machehade. 

19 )7 

8 

00 

12,815 

23,369 


Malayer. 

1936 

8 

3 

11.050 

19,445 



1937 



10,800 

18,155 


NOhavande. 

1937 

8 

2 

12,473 

20,700 


Neihabour. 

1936 

7 

9 

12,890 

21,670 


Sabzevar . 

1936 

8 

5 


18,870 



1937 


2 

12,800 

20,784 


Varamine. 

1937 

7 

43 

12,900 

17,280 


YaZde . 

1937 

7 

00 

13,950 

17,978 

BUI 


pour 2 echantillons des rendements de 65 et 64 % d’extrait sec a 
7 % d’eau, ne titrant, malgrE leur dessiccation plus poussEe, que 
19,80 et 18,05 % de morphine. 

Nous avons egalement prepare, 5 partir de 2 Echantillons, 
1’ « extrait total d’opium » du Codex de 1937. Les resultats ont etE 
peu satisfaisants, puisque nous avons obtenu des produits titrant 
respectivement : 



A. 32,43 «/. 33,10 % 

B. 33,00 % 26,01 "/„ 


Avec un opium de Smyrne, nous avons obtenu un produit titrant : 

Morphine : 53,28 et alcaloides secondaires : 13,68 %• 

En prEparant ces extraits totaux, nous avons EtE. amenE 5 critiquer, 
sur le point particulier suivant, le mode de prEparation indiquE par 
le Codex : 

Le Codex fait recueillir et dessEcher le prEcipitE obtenu par addi¬ 
tion de C0 3 K 2 a la liqueur d’Epuisement. II prescrit de reprendre par 
le chloroforme les liqueurs filtrEes, d’Evaporer la liqueur chlorofor- 
mique et de reprendre le rEsidu de cette Evaporation par l’alcool 
absolu en chauffant lEgErement pour le dissoudre complEtement, 
puis il ajoute : « Dissolvez dans la solution ainsi obtenue le prEcipitE 
d’alcaloides prEcEdemment recueilli. Neutralisez avec de l’alcool 
absolu chlorhydrique. » Cette solution est ensuite prEcipitEe par 
l’Ether. 

II semble, d’aprEs cette rEdaction, que le prEcipitE d’alcaloides 
doit se dissoudre dans l’alcool absolu chlorhydrique. Or, 1’expE- 
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rience montre qu’il n’en est rien : une grande partie du pr^cipite 
reste, en effet, insoluble. On serait tente de la separer par filtration 
et de la rejeter. Or, cette partie insoluble dans l’alcool absolu 
chlorhydrique est entierement soluble dans l’eau et renferme la 
presque totalite de la morphine. II semble done qu’il y a 14 une 
erreur au moins de redaction et qu’il faille « delayer » et non « dis- 
soudre » le precipite dans l’alcool absolu. 

Conclusion. — II ressort de ce qui precede que les opiums d’lran, 
maintenant pr6par6s sous le contrdle gouvernemental : 

1° Sont obtenus sans aucune addition de substances etrangeres, 
contrairement 4 ce qu’ecrit le Codex de 1937 ; 

2° Qu’ils ont une teneur tr&s satisfaisante en morphine ; 

3° Qu’ils sont riches en alcaloi'des secondaires totaux ; 

4° Que s’ils ne conviennent pas 4 la preparation de l’extrait, ils 
conviennent a la preparation de la poudre officinale et, sans aucun 
doute, 4 celle du laudanum et de l’eiixir paregorique. 

Ainsi, l’opium d’lran doit trouver sur le rnarche la place 4 
laquelle lui donne droit sa qualite. 

En terminant, nous attirons l’attention sur le point suivant : on 
sait que la morphine est maintenant retiree, en particulier en Hon- 
grie et en Pologne, de la paille et des capsules dess6ch£es de pavot. 
On peut craindre, dans ces conditions, que l’opium perde au moins 
une grande partie de son int6r6t comme mature premiere pour 
l’extraction de la morphine. Etant donnee l’importance de l’opium 
pour l’lran au point de vue economique, il se pose 14 un problSme 
qui doit etre envisage avec la plus grande attention par les pouvoirs 
publics. 

A. H. Nezamie, 

Docteur en pharmacie. 

('Travail du Laboraloire de Matiere medicale 

de la Faculty de Pharmacie de Paris. Professeur : M. Mascre.) 


Sur la toxicite relative de la yohimbine, 
de la corynanthine et de la corynantheine (*). 

La yohimbine, qu’on sait 6tre identique a la quebrachine (Q, a 
trouvde jusqu’ici, d’une part dans les forces de trois Apocy- 

(*) Communications «i la Soci^t5 de Pharmacie de Paris, stances du 2 juin 1937 
et du 7 d6cembre 1938. 

1. E. Fourneau et H. J. Page. Bull. Sc. pharmacol., 1914, 21. p. 7-16. — 
Raymond-Hamet. C. It. Ac. Sc., 1928, 187, p. 142-145. 

Bull. Sc. Pharm. (Janvier-Fevrier 1938). 3 
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nacees, les Aspidosperma Quebracho-bianco Schlecht. ( 2 ), A. Peroba 
Ft. Allem. ( 3 ) et A. polyneuron Mueil. Arg. ( 4 ), d’autre part dans celles 
da deux Rubiacees, le Pausinystalia Johimbe (K. Schum.) Pierre ( 5 ) 
et le Corynanthe paniculata Welw. ( 6 ). Mais alors que, dans les Aspi¬ 
dosperma, elle se joint & des alcaloides tres differents dont on peut 
ais4ment la separer, elle est accompagnee, dans le Pausinystalia 
Johimbe, de plusieurs isomeres dont il est tr£s difficile de la d4bar- 
rasser completement. Bien que ces isomferes soient nombreux, il n’en 
est aucun qui ait pu £tre identify avec la corynanthine, c’est-J-dire 
avec celui qu’on n’a encore rencontre que dans les ecorces du Pseu¬ 
docinchona africana A. Chev. ( 7 ) oil il accompagne son d6riv4 
m^thoxyle, la corynantheine ( 8 ). 

Ayant demontre que, si on l’apprdcie par la methode de Clark et 
Broom ( 9 ) qui utilise, comme on sait, l’ut6rus isol6 de lapine, le pou- 
voir sympathicolytique de la corynanthine ( 10 ) et de la corynan- 
th<5ine ( n ) se montre deux fois plus fort que celui de la yohimbine, 
il importait de determiner avec exactitude le rapport qui existe entre 
la dose lethale de ces trois alcalo'ides. 

Dejci, apres avoir administre a des souris, par la voie intraveineuse, 
des doses croissantes des chlorhydrates des trois alcaloides, chaque 
dose de chacun de ces chlorhydrates etant injectee 4 six animaux, 
nous avons pu constater que, calculde par la methode de Karber, 
la dose lethale moyenne par gramme de souris s’est montrfe dans 
nos essais de 15 y 84 pour le chlorhydrate de yohimbine ( 12 ), de 
76 y 67 pour celui de corynanthine ( 12 ), de 35 y 84 enfin pour celui 
de corynantheine ( 13 ), de telle sorte que le premier apparait comme 


2. 0. Hesse. Liebig’s Ann. d. C.hemie, 1882, 211, p. 249-282. 

3. E. Rothlin. Contribucion al estudio de los Aspidosperma. Trabaj. d. Instilut. 
de Botan. y Farmacolog., Faculd. de Cienc. medic, de Buenos-Ay res, 1918, n° 38, 
Buenos-Ayres. 

4. L. Floriani. Anales de Farmacia y Bioquimica, 1930, 1, p. 135-139. 

5. L. Spiegel. Chem. Zeit., 1896, 20, p. 970. 

6. Raymond-Hamet. Journ. de Pharm. et de Chim., 1934 (8 e s.), 19, p. 209-214. 

7. E. Perrot. C. B. Ac. Sc., 1909, 148, p. 1465-1467. — E. Fourneau. C. B. 
Ac. Sc., 1909, 148, p. 1770-1772 ; 1910, 150, p. 976-978. — E. Fourneau et Fiore. 
Bull. Soc. chim. France, 1911 (4® s.), 9, p. 1037-1040. — Raymond-Hamet. Bull. 
Sc. pharmacol., 1935, 42, p. 416-430. 

8. P. Karrer et H. Salomon. Helvet. chim. Acta, 1926, 9, p. 1059-1062. — 
Raymond-Hamet. C. B. Ac. Sc., 1933, 197, p. 860-862 ; Joum. de Pharm. et de 
Chim., 1935 (8° s.), 22, p. 306-325. 

9. W. A. Broom et A. J. Clark. Journ. of Pharmacol., 1923, 22, p. 59-74. 

10. E. Rothlin et Raymond-Hamet. C. B. Soc. Biol., 1934, 117, p. 978-979 et 1935, 
118, p. 33-36. 

11. E. Rothlin et Raymond-Hamet. Arch. f. exper. Pathol, u. Pharmak., 1935, 
178, p. 305-307. 

12. E. Rothlin et Raymond-Hamet. Arch, intemat. de Pharmacod. et de Thlrapie, 
1935, 50, p. 241-250. 

13. E. Rothlin et Raymond-Hamet Arch. f. exper. Pathol, u. Pharmak., 1935, 
178, p. 305-307. 
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4,84 fois plus toxique que le second et 2,26 fois plus toxique que 
le dernier. 

En outre, Glaser et Haempel ( 14 ) ont affirme que la dose qui, 
injectee h trois bouviferes (Rhodeus amarus L.) males non Castries 
d’environ 4 gr., les tue toutes trois en trois heures, est de 30 y pour 
le chlorhydrate de yohimbine et de 1.500 y pour celui de corynan- 
thine, qui se montrerait ainsi cinquante fois moins toxique que son 
isomfere. 

Nous nous sommes alors propose de rechercher, d’une part si les 
rapports entre les doses lethales des chlorhydrates de yohimbine, de 
corynanthine et de corynantheine sont a peu pr£s les mimes chez 
le cobaye que chez la souris, d’autre part si, proportionnellement h 
celle du chlorhydrate de yohimbine, la toxicity de son isomfetre est 
aussi fortement abaissee chez la grenouille que chez le poisson. Tels 
sont les objets du present travail. 


I. — Essais sur le cobaye. 

Nous avons employe exclusivement des cobayes non angora dont 
le pelage variait du blanc au jaune clair et le poids de 200 a 400 gr. 
Les experiences ont toutes ete pratiquees les 23 et 24 novembre 
1938. Les animaux, laisses sans nourriture durant douze heures 
avant l’essai, avaient ete conserves a la temperature du laboratoire, 
c est-l-dire entre 17° et 19°, non seulement pendant toute la.journee 
necessaire a cet essai, mais encore pendant toute celle qui l’avait 
precede. Chacun des trois chlorhydrates prepares par nous dans un 
etat d’aussi grande purete chimique qu’il nous a ete possible, avait 
ete dissous au bain-marie, a la dose de 4 milligr. par centimetre 
cube, dans le solute physiologique de chlorure de sodium. Les trois 
solutions ainsi prepares avaient ete injectees dans la cavite perito- 
neale des cobayes a des doses s’echelonnant regulierement depuis 
celle qui ne faisait perir aucun des animaux intoxiques jusqua celle 
qui les tuait tous, chaque dose de chacun des trois chlorhydrates 
etant injectee a vingt animaux. Tout cobaye non mort vingt-quatre 
heures apres l’injection fut considere comme definitivement survivant 
a l’intoxication. 

Les resultats de nos essais nous ont permis, d’une part de tracer 
les courbes de toxicite permettant de determiner graphiquement la 
dose lethale 50 % de chacun des chlorhydrates, d’autre part de 
calculer en appliquant la formule de Karber la dose lethale 
moyenne de ces trois sels. 

Rappelons ici que la dose lethale 50 % est celle & laquelle 

p 1 585^8<f LASER et ^ IIaempel ' 4rch. /. exper. Pathol, u. Pharmak., 1937, 185, 
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Tableau I. — Application de la formule de Karber a la determination 
de la dose lithale moyenne du chlorhydrate de yohimbine chez le cobaye. 


TEMPS MINIMAL ET MAXIA 


250-350 

260-390 

300-380 

280-400 

260-390 


10-16 minutes. 

8-25 minutes. 

19 animaux sontmortsentre| 
8 et 18 minutes; le 20* a 
succombe aprfes 8 heures. 


(aM) = 50 —|jj- = 42 milligr. par kilogramme. 



Fig. 1. — Toxicity du chlorhydrate de yohimbine pour le cobaye. 

succombe la moiti6 des animaux intoxiqu^s, tandis que la dose 
16thale moyenne n’est autre que la moyenne arithm6tique de toutes 
les doses lethales individuelles, moyenne qu’on peut calculer, soit 
par la m6thode de Trevan ( 15 ), soit par celle de Wiechowski ( 16 ), 
soit mieux encore par celle de Karber ( 17 ) sur laquelle nous avons 

15. J. W. Trevan. Proceed, of the r. Soc. of London, ser. B, 1927, 101, p. 488. 

16. W. Wiechowski. Verhandl. d. Deutsch. pharmakolog. Gesellsch., 7te Tagung, 
Supplement 5 : Arch. f. exper. Pathol, u. Pharmak., 1928, 128, p. 135-137. 

17. G. Karber. Arch. f. experim. Pathol, u. Pharmak., 1931, 162, p. 480-483. 
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attird 1’attention des 1932 et dont l’unique denigreur, l’Anglais Gad- 


Tableau II. — Application de la formule de Karber A la determination 
de la dose lethale moyenne du chlorhydrate de corynanthine chez le cobaye. 


du plus ldger 

TEMPS MINIMAL ET MAXIMAL 

DOSE INJBCTEE 




du plus lourd 

dcould entre l’injection 

milligrammes 

, P ar 

ANIMAUX 

ANIMAUX 

- 

tTlti'.' 

et la mort 





315-400 


100 

20 

0 


215-300 


125 

20 

0 


285-370 

2 animaux sont morts entre 

150 

14 

6 



25 et 32 minutes, 2 entre 
1 heure et 7 heures, 2 enfin 




10 


en plus de 7 heures. 





220-365 

2 animaux sont moits entre 

175 

6 

14 



15 et 35 minutes, 2 entre 
1 heure et 7 heures. 




14 

205-290 

10 animaux sont morts entre 

200 

6 

14 



12 et 26 minutes, 4 entre 
1 heure et 7 heures. 




17 

215-250 

10 animaux sont morts entre 

225 

0 

20 



15 et 35 minutes, 10 entre 






1 heure et 6 heures. 





235-325 

16 animaux sont morts entre 

250 

0 

20 



12 et 35 minutes, 4 entre 
50 et 65 minutes. 





d. 


25 25 

25 

25 



/.... 

75 250 

350 

425 



(iM) = 225 —170 milligr. par kilogramme. 
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dum ( 1S ), a du admettre l’exactitude. Dans cette formule qui s’exprime 
ainsi : 

(«M) = D m — ^~' 


Tableau IIJ. — Application de la formule de Kcirber a la determination 
de la dose Idthale moyenne du chlorhydrate de corynantheinc chez le cobaye. 
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(a M) repr6sente la moyenne arithmetique, Dm la dose a laquelle tous 
les animaux reagissent, z la demi-somme des animaux reagissant a 
deux doses consecutives, d la difference des chiffres de deux doses 
cons^cutives, m le nombre des animaux de chaque groupe. 

Ajoutons que la dose lethale 50 % n’est 4gale a la dose lethale 
moyenne que quand le point qui, sur la courbe de toxicite, corres¬ 
pond a la dose 50 %, divise cette courbe en deux branches parfai- 
tement symetriques. 


Tableau IV. — Application de la formule de Karber 
a la determination de la dose lethale moyenne du chlorhydrate de yohimbine 
chez la grenouille rousse. 
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II. — Essais sur la grenouille rousse. 

Nous avons fait usage de grenouilles rousses ( Rang. temporaria 
Gunther) que nous avions du acheter chez un revendeur et qui ne 
provenaient pas de la meme locality et n’avaient pas et6 captures a 
la mime date. Les essais ont eu lieu le 18 novembre 1935. Pendant 
les vingt-quatre heures precedant cet essai et pendant les vingt- 


Tableau V. — Application de la formule de Karber a la determination 
de la dose lethale moyenne du chlorhydrate de corynanthine 
chez la grenouille rousse. 
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quatre heures qu’a dure celui-ci, les animaux ont ete enferm6s dans 
des paniers d’osier dont le fond avait ete prealablement recouvert 
d’une couche assez epaisse de Sphagnum imbibe d’eau et qui etaient 
tous contenus dans un grand reservoir metallique dont la tempera¬ 
ture interieure n’avait varie pendant ces quarante-huit heures que 
de 16° k 17°. Les chlorhydrates de yohimbine et de corynanthine ont 
ete dissous au bain-marie dans le solute physiologique de chlorure 
de sodium, le premier k la dose de 1 milligr. par centimetre cube, 
le second k celle de 8 milligr. par centimetre cube. Les injections ont 
ete pratiquees dans les sacs lymphatiques ventraux au moyen d’une 
fine aiguille fixee 4 une seringue graduee en centimes de centimetre 
cube. Toute grenouille non morte vingt-quatre heures apres l’injec- 
tion fut tenue pour definitivement survivante. 


III. — Conclusions. 

Ainsi done, par kilogramme de cobaye intoxique par la voie intra- 
peritoneale, la dose lethale 50 % est de 42 milligr., 75 pour le chlor- 
hydrate de yohimbine, de 162 milligr., 5 pour celui de corynanthine 
et de 78 milligr. pour celui de corynantheine, alors que la dose 
moyenne est de 42 milligr. pour le premier de ces sels, de 170 milligr. 
pour le second, de 89 milligr. pour le troisi&me. 

La comparaison de ces valeurs montre que si l’ecart entre les 
doses lethales 50 % et les doses lethales moyennes est faible pour les 
chlorhydrates de yohimbine et de corynanthine, puisqu’il n’est que 
de 1,78 % pour le premier et de 4 % pour le second, il est assez 
grand pour le chlorhydrate de corynantheine avec lequel il 
atteint 14 %. 

Quoi qu’il en soit, revaluation de la toxicite des trois chlorhydrates 
est peu modifiee si on la fonde sur les valeurs des doses lethales 50 % 
ou sur celles des valeurs lethales moyennes. Alors, en effet, que la 
dose lethale 50 % du chlorhydrate de yohimbine est 3,80 fois plus 
faible que celle du chlorhydrate de corynanthine et 1,82 fois moins 
forte que celle du chlorhydrate de corynantheine, la dose lethale 
moyenne du premier est 4,04 fois plus faible que celle du second 
et 2,11 fois moins forte que celle du troisieme. 

Si nous rapprochons les valeurs des doses lethales moyennes des 
trois chlorhydrates qui nous ont ete fournies par le cobaye intoxique 
par la voie intraperitoneale de celles qu’avec Rothlin nous avons 
precedemment obtenues pour la souris empoisonnee par la voie 
intraveineuse, nous constatons que, chez les deux espfeces animales, 
le rapport entre le pouvoir toxique des trois chlorhydrates est k peu 
pr£s le mime. En effet, relativement a celle du chlorhydrate de cory¬ 
nanthine, la toxicite de celui de yohimbine est 4,84 fois plus forte 
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chez la souris, 4,04 fois plus elevee chez le cobaye, cependant que, 
par rapport au chlorhydrate de corynantheine, celui de yohimbine se 
montre 2,26 fois plus toxique chez la souris, 2,11 fois chez le cobaye. 
Bien qu’une telle concordance entre les resultats experimentaux 
observes chez la souris et ceux constates chez le cobaye soient haute- 
ment demonstrative, il serait premature d’afflrmer qu’elle s’etend a 
tous les Mammiferes car la souris (Mus musculus L.) et le cobaye 
(Cavia porcellus L.) appartiennent, a un irieme ordre zoologique, 
celui des Rongeurs. 

Etudions maintenant les resultats de nos essais sur la grenouille. 

Telles qu’elles resultent des courbes de toxicite, les doses 
lethales 50 % sont, par gramme de grenouille rousse, de 26 y 625 
pour le chlorhydrate de yohimbine, de 200 y pour celui de cory- 
nanthine. 

Telles qu’on les obtient en appliquant la formule de Karber, les 
doses lethales moyennes sont, par gramme de grenouille rousse, de 
31 y pour le chlorhydrate de yohimbine et de 200 y ou de 214 y pour 
celui de corynanthine, suivant qu’on considere comine dose a 
laquelle tous les animaux reagissent celle de 250 y qui a bien tue 
10 grenouilles sur 10, mais qui, portee a 300 y et injectle a 10 autres 
grenouilles, en a laisse survivre 3, ou bien au contraire la dose de 
450 y qui a fait perir 10 grenouilles sur 10, mais qui, elevee a 500 y, 
a encore provoque la mort de la totalite des animaux intoxiques. 

Qui n’est pas familier des essais de toxicitl sur la grenouille pour- 
rait s’ltonner que, pour le chlorhydrate de yohimbine et surtout 
pour celui de corynanthine, le pourcentage de mortality paraisse, 
tout au moins pour certaines de ses valeurs, varier en raison inverse 
de la grandeur de la dose injectee. C’est 11 cependant une anomalie 
qu’on observe fort souvent, non seulement quand le materiel animal 
utilise n’est pas absolument homogene, mais encore quand chaque 
pourcentage n’est etabli que sur un nombre insuffisant de grenouilles. 

En tout cas, il convient de remarquer qu’ici la dose lethale 50 % 
differe tres peu de la dose lethale moyenne, puisque pour le chlorhy¬ 
drate de yohimbine celle-la est de 26 y 625, celle-ci de 31 y et que 
pour le chlorhydrate de corynanthine, la premiere est de 200 y, la 
seconde de 214 y. 

On doit aussi reconnaitre que le rapport entre la toxicity des deux 
chlorhydrates ne difflre que bien peu quand on se fonde pour 
1’^valuer soit sur les doses lethales 50 %, soit sur les doses lethales 
moyennes. Dans le premier cas, en effet, le chlorhydrate de yohim¬ 
bine se revile 7,51 fois plus toxique que celui de corynanthine, alors 
que dans le second, il se montre 6,90 fois plus toxique que ce 
dernier. 

Bien que, relativement 4 celle de la yohimbine, la toxicite de la 
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corynanthine soit un peu plus abaissee chez la grenouille que chez 
la souris et que chez le cobaye, le rapport entre la dose lethal e 
moyenne des deux chlorhydrates n’est pas tres different chez ces 
trois especes animales, puisqu’il est de 6,90 chez la grenouille, de 
4,84 chez la souris et de 4,04 chez le cobaye. Mais, mSme en la plus 
elevde de ces trois valeurs, c’est-a-dire dans celle qu’il atteint chez 
la grenouille, ce rapport s’dcarte considerablement de celui que 
Glaser et Haempel ont pretendu avoir observe chez la bouviere qui, 
a les en croire, exigerait pour mourir 50 fois plus de chlorhydrate 
de corynanthine que de chlorhydrate de yohimbine. Faut-il admettre 
que les Poissons et les Batraciens r6agissent k ces deux poisons de 
fafon tout a fait differente ou ne vaut-il pas mieux penser que 
Glaser et Haempel ne pouvaierit obtenir des r^sultats exacts en ne 
determinant la dose lethale 100 %, c’est-a-dire celle qu’on sait la 
plus difficile a fixer avec exactitude, que sur trois poissons, dont le 
poids n’etait pas memo rigoureusement egal ? 


Raymond-Hamet. 
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sterilisation, leur conservation et les techniques de controle : contrOle de la 
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renseignements quand on saura que cette deuxikme partie ne compte pas 
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BAYLET (Henry). Contribution a l'6Uide des essais physiques 
des vins. These Doct. Pharm. (Univ. Montpellier). 110 pages, 7 figures. Louis 
Jean, impr.-edit., Gap, 1938. — Si les essais physiques n’apportent pas encore 
en cenologie des elements depreciation et de differentiation des echan- 
tillons aussi nombreux et indiscutables que les essais chimiques, il ne faut 
pas en conclure qu’ils demeurent sans valeur et sans utility Malgre les diffi- 
cultes exp6rimentales inherentes aux travaux poursuivis dans ce domaine, 
M. le professeur Canals n’a pas craint de diriger l’un de ses Slaves M. Baylet, 
vers des etudes de physique apppliquee a l’cenologie et d’essayer de nous 
apporter ainsi, non seulement les techniques modernes, mais encore et 
surtoutles r6sultats numeriques donl nous manquons. 

M. Bayxet a rompuses premieres lances dans le champ clos du laboraloire 
successivement contre la tension superficielle, la viscosity, la conductivity, 
la concentration en ions hydrogene, le potentiel oxydo-reducteur des vins et 
nous devons ajouter qu’il s’est comports honorablement dans ce tournoi. 
Parmi ses meilleurs rfisultats, nous retiendrons : 

a) La variation de la tension superficielle avec le temps dans les vins 
desalcoolis£s; 

b) L’existence de relations entre la viscosity d’un vin et sa teneur en 
ethanol, en glycerol ou en substances volatiles; 

c) La confirmation de certains travaux sur le pH des vins et notamment 
sur la relation etroite entre cette grandeur et l’indice Fonzes-Diacon (rap¬ 
port R = acide tartrique total/potasse totale). 

Entre les pH limites des vins, soit pH 2,5 et pH 4, cette relation s’ecrit : 

R = 2,81 — 0,59 pH 

d) La determination du potentiel redox auquel l’auteur a apporte tous ses 
soins. Pour fixer nos idees, signalons que ce potentiel, ou mieux sa traduc¬ 
tion en notation rH, varie entre 15,2 et 18,1 pour la centaine d’ecliantillons 
etudies pris a l’etat naturel, et de 17,8 a 21,1 pour ces monies vins apres 
cinq minutes d’oxydation par l’oxygene gazeux. 

Selon M. Baylet, les plus grandes valeurs de la difference EH„ — EHj (poten¬ 
tiel apres et avant oxygenation) s’observent avec les vins de pH Sieve et elles 
representeraient le pouvoir accepteur d’oxygkne d’un vin, c’est-k-dire son 
degrS d’oxydabilite. C’est une notion relativement nouvelle en cenologie et 
dont la connaissance doit etre desormais presente a l’esprit lors d’une etude 
sur les phenomSnes de vieillissement. Son interSt n’Schappera pas aux spS- 
cialistes de ces questions. 

Au cours de ses travaux, M. Baylet a pu noter d’autre part le caractere un 
peu trop etroit de certaines affirmations touchant cette branche de la science 
appliquee. Par exemple, et contrairement kl’opinion courante selon laquelle 
un vin de pH Sieve, de l’ordre de 3,7, serait « candidat k la tourne », 
M. Baylet a pu conserver pendant deux ans et plus sans alteration des vins 
de pH 4 ou m6me lSgerement supSrieur. 

L’cenologie a la lumiere de telles notions de physique rajeunie ne peut que 
susciter l’activite scientifique du pharmacien. M. Baylet aura certainement 
des imitateurs. R. Dolique. 

DUMAS (Paul). Considerations sur le traitement des brulures 
dues au brome. These Doct. Mid. Montpellier. Un vol. in-8°, 33 pages, 
impr., Ch. Dehan, Montpellier, 1938. — II est assez rare, dans ce Bulletin, 
d’analyser les theses de Medecine, et si nous presentons k nos collSgues la 
these de M. Paul Dumas, typographiquement courte, nous esperons leur 6tre 
cependant utile. 
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Les brulures par le brome ont dAjA fait l’objet d’un certain nombre de 
publications que l’auteur signale dans une bibliographie comportant quinze 
rAfArences. La contribution personnelle consiste en la description d’un cas 
de brulure allant jusqu’au 3 e degre et dans l’application heureuse qu’il a 
faite de la mAthode devenue bien classique du tannage des brfilures ima- 
gin6e par Davidson (Annals of Surgery, 1927, 85, 481). 

Ce travail comprend la redaction de l’observation de M. le professeur 
Massabuau relative au cas etudie (celui de M. Pierre Monnier dont nous ana- 
lyserons un jour une these sur l’insuline), puis quelques rapides chapitres 
sur l’etiologie, la symptomatologie (lesions cutanees, lesions muqueuses, 
phenomenes gAnAraux), les complications, le pronostic, le diagnostic et la 
therapeutique). Retenons de ce traitement qu’il diifere compietement du 
traitement habituel (d6sinfection, Apluchage chirurgical, application de 
liniment olAo-calcaire ou d’oieo-gom6nol). Dans le cas decrit, la neutrali¬ 
sation prealable par la solution de bicarbonate A 2,5 °/ 0 n’a mAme pas et6 
pratiquee ; aprAs un simple lavage A l’eau sur les lieux de l’accident et trans¬ 
port a l’hdpital, les zones brulAes furent immediatement pulv6risees avec 
une solution de tanin A 5 °/ 0 (et non °/ 00 comme indique par erreur a la 
p. 11) et ce traitement rApAtA toutes les deux heures le jour de l’accident. 

Sur la main droite, la brtilure n’ayant pas depasse le l er degrA, le 
tannage amena la guArison en liuit jours sauf celle d’une petite surface non 
tannAe. Sur la main gauche (3 e degrA), la guArison fut obtenue en quinze 
jours, ce qui est un gain trAs appreciable sur le traitement habituel, A rAsul- 
tats plus tardifs. A dAfaut de tanin, on peut employer le mercurochrome en 
solution A 1 ou 2 °/ 0 . R. Dolique. 


2° JOURNAUX — REVUES-SOCIETES SAVANTES 


Chimie biologique. 

Influence de I isom6rie optique dans l'utilisation du trypto¬ 
phane, de l’histidine et de la lysine pour la croissance de la 
souris. The influence of optical isomerism on the utilisation of tryptophane, 
histidine and lysine forgrowth mouse. Totter (J. R.) et Berg (C. P.). Journ. of 
biol. Chem., 1939, 127, n° 2, p. 375. — Chez les souris comme chez les rats, la 
croissance provoquAe par les isomAres artiflciels de l’histidine et du trypto¬ 
phane est plus faible que celle provoquAe par les isomAres naturels. La lysine 
artificielle ne produit pas de croissance lorsqu’on l’ajoute aux rAgimes dAfi- 
cients en lysine naturelle. R. L. 

Le m£tabolisme des acides aminAs N-m£thyI4s. I. Effieaeit6 de 
l’a-lM-inonomfethyllyslne etde l’a-\-dim6thylIysine pour la crois¬ 
sance. The metabolism of N-methylated amino acids. I. The ovailability 
of a-N-monomethyllysine anda-N-dimethyllysine forgrowth. Gordon (W. G.). 
Journ. of biol. Chem., 1939, 127, n° 2, p. 487. — Les rats maintenus A un 
rAgime dAficient en cystine et en mAthionine peuvent reprendre leur crois¬ 
sance par simple addition A la ration des dArivAs N-monomAthylAs de l’liomo- 
cystine. Ces composAs seraient oxydAs avec production de mAthylamine et 
d’acides a-cAtoniques correspondants. L’«-monomAthyl lysine et la N-dimAthyl- 
lysine ne sont d’aucune action sur la croissance des rats soumis A un rAgime 
insuffisant en lysine. R. L. 
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Determination chimique de la vitamine B,. 1.Reaction entre 
la thiamine en solution aqueuse pure et la p-aniinoac£toph£- 
none diazoUSe. Chemical determination of vitamin B,. I. Reaction between 
thiamine in pure aqueous solution and diazotized p-aminoacetophenone. 
Melnick (D.) et Field (H. Jb.). Journ. of biol. Chem., 1939, 127, n°2, p. 505. — Le 
xylkne est le solvant de choix pour l’extraction du produit de la reaction 
aqueuse de la vitamine B, ou thiamine et de la p-aminoacttophtnone 
diazotte. Cette reaction sptcifique est susceptible d’etre utiliste pour le dosage 
de la vitamine B,. R. L. 

Dosage chimique de la vitamine B,. II. Methode de dosage de 
la thiamine dans les substances biologiques par Iap-aminoac£- 
topl»6none diii/otee. Chemical determination of vitamin B,. II. Method for 
estimation of the thiamine content of biological materials with the diazotized 
p-aminoacetophtnone reagent. Melnick (D.) et Field (H. Jr.). Journ. of biol. 
Chem., 1939, 127, n° 2, p. 515. — Le dosage chimique de la vitamine B, peut 
ttre obtenu, d’une faijon satisfaisante, en mettant en oeuvre le principe mis 
en Evidence dans le travail precedent, l’extraction et la concentration de la 
vitamine ttant au prtalable rtalistes selon les techniques dtcrites. 

R. L. 

Dosage chimique de la vitamine B,. III. Conversion quantita¬ 
tive enzymique de la cocarboxylase (pyrophosphate de thia¬ 
mine) en vitamine libre. Chemical determination of vitamin B,. III. 
Quantitative enzymic conversion of cocarboxylase (thiamine pyrophosphate) 
to the free vitamin. Melnick (D.) et Field (H. Jr.). Journ. of biol. Chem., 1939, 
127, n° 2, p. 531. — Pour que le dosage de la vitamine B, s’ttende tgalement 
au monophosphate de thiamine ou cocarboxylase, il est ntcessaire de Iiberer 
prtalablement la vitamine par hydrolyse. Dans la levure sfeche, 75 °/ 0 de la 
vitamine B, se trouve sous forme d’esters dont l’hydroiyse se produit natu- 
rellement sous Faction de la phosphatase. Dans le riz poli et le germe de bl6, 
la majeure partie de la vitamine B, est sous forme libre. R. L. 

Composition en amino-acides des keralines. La composition 
de la gorgonine, de la spongine, des queues de tortues et 
d’autres keralines. The amino-acid composition of keratins. The compo¬ 
sition of gorgonin, spongin, turtle suctes, and other keratins. Bloch (R. J.) 
et Bolling (D.). Journ. of biol. Chem., 1939, 127, n° 3, p. 685. — La gorgonine, 
la spongine, les queues de tortues et une excroissance cornte du bee du 
pelican sont constitutes de pseudoktratines et caracttristes par leur teneur 
en lysine et en arginine, leur insolubility et leur resistance k la digestion 
diastasique. Elies prtsentent des differences caracttristiques dans leurs 
compositions en amino-acides. L’origine et les relations possibles entre les 
euktratines et les pseudokeratines sont discuttes. R. L. 

IV6eessit6 de la valine dans les regimes. The dietary indispen¬ 
sability of valine. Rose (W. C.) et Eppstein(S. H.). Journ. of biol. Chem., 1939, 
127, n° 3, p. 677. — L’emploi des rtgimes depourvus de proteines, mais 
contenant des mtlanges d’amino-acides puriflts, a montrt que la valine est 
un tltment indispensable de l’alimentation. Les rats privts de valine prt- 
sentent, en dehors d’une perte de poids apprtciable, une sensibility trks 
grande au toucher avec perte stvtre de la coordination des mouvements. 

R. L. 
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Recberches sur la nature de l’iode du sang. Studies on the nature 
of the iodine in blood. Trevobrow (V.). Journ. of biol. Chem., 1939, 127, n° 3, 
p. 737. — II n’existe pas plus de 20 % de l’iode du sang sous la forme mini¬ 
rale; lamajeure partie possfede des propriitis analogues a celles de la thy¬ 
roxine et de la diiodotyrosine. Une partie de celle-ci est, par sa solubility, 
semblable a la thyroxine et non A la diiodotyrosine. R. L. 

Le faeteur VV et le rapport entre ce facteur et le complexe 
de vitamine It. Factor W and its relation to the vitamin B complex. 
Frost (D. V.) et Elvehjem (C. A.). Journ. of biol. Chem., 1939, 128, n° 1, p. 23. — 
Le facteur W est un acide faible, soluble dans I’aniline et le phinol, mais 
insoluble dans 1’yther. II est distinct de la vitamine B„ du facteur antider- 
maiite des poulets, de l’acide nicotinique, de la nicotinamide et de la ribo- 
flavine; ce serait un composi, ou un melange de composes ayant un fort 
degri d’hydroxylation. II n’a pas 6t6 possible de l’extraire de l’alcool ou de 
l’eau par precipitation. R. L. 

Les vitamines It et le m£tabolisme des graisses. II. EfTet de 
la thiamine sur la synthase de la graisse chez les pigeons. The 

B vitamins and fat metabolism. II. The effect of thiamine upon the synthesis of 
body fat in pigeons. Me Henry (E. W.) et Gavin (G.). Journ. of biol. Chem., 1939, 
128, n° 1, p. 45. — L’addition de thiamine h une ration exclusive de riz poli 
empfiche non seulement l’apparition des accidents polynAvritiques et la 
cachexie des sujets, mais entraine une augmentation sensible du taux des 
Iipides totaux par rapport aux lipides normaux des pigeons. Cette proportion 
etant sensiblement double et le riz poli consommy n’apportant qu’une 
proportion infime de matures grasses, l’excfes des matieres grasses a yt6 
vraisemblablement synthytisy A partir des glucides qu’il apporte. 

R. L. 

L'activation chimique des sterols. V. Une 6tude du rapport 
entre l’activation chimique et la configuration de difi£rents 
sterols et de leurs ddrives. The chemical activation of sterols. V. A 
study of the relationship between chemical activation and configuration of 
various sterols and derivatives. Eck (J. C.) et Thomas (B. H.). Journ. of biol. 
Chem., 1939, 128, n° 1, p. 257. — L’addition de vitamine D A un rAgime 
rachitigAne pauvre en phosphore et carency en vitamine D permet la fixation 
du phosphore par les os, mais ne permet pas le retour a la normale, car 
l’utilisation du phosphore par les os se fait aux dypens des tissus mous, ce 
qui entrave la croissance. R. L. 


Pharmacodynamie. 

Efiefs de la prostigmine et de l’atropine sur l’estomac humain. 

Vbach (H. 0.), Lauer (E. R.) et James A. G.). J. Pharm. exp. Ther., 1938, 62, 
p. 422-429. — L’action inhibitrice de l’atropine sur l’estomac humain est 
rendue motrice par la prostigmine. La prostigmine est habituellement inhi¬ 
bitrice pour l’estomac et constamment motrice pour le c61on. L’atropine 
augmente l’effet moteur gastrique peu fryquent de la prostigmine et change 
son effet inhibiteur en une faction motrice marquye. Au contraire I’atro- 
pine inhibe l’effet moteur de la prostigmine sur le c61on, mais incomplAte- 
ment aux doses ordinaires. L’atropine et la prostigmine agissent sur les 
mAmes structures, probablement la substance ryceptive de Langley. 

P. B. 
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L’cmploi des cliiens pour la standardisation de la digitate. 

Me Guigan (R. A.) et Me Guigan (H. A.). J. Pharm. exp. Ther., 1938, 63, p. 76-81. 
— Les chiens se prfitent bien a la standardisation de la digitale. 

P. B. 

L’action comparative de la digitale et du tabac sur l’excita- 
bilH6 et la contractility du muscle ventriculaire de la gre- 
nouille. Popesco (M.). C. R. Soc. Biol., 1938, 128, p. 321-323. — La mace¬ 
ration faible de tabac exerce, comme la digitale, une action excitante sur la 
contractility du muscle ventriculaire de la grenouille. II existe une grande 
difference en ce qui concerne la maniAre dont s’effectue, en temps, la reprise 
de la contractilite ventriculaire sous l’influence de ces deux excitants : lente 
et progressive pour la digitale, brusque et vigoureuse pour la maceration de 
tabac. La digitale etRe tabac n’exercent aucune action sur l’excitabilite 
eiectrique du myocarde. P. B. 

Propriety* pharmacologiques de la d. l-a-nicotine. Waterman 
(L.) et Oosterhuis (A. G.). J. Pharm. exp. Ther., 1938, 63, p. 318-328. — Doses 
mortelles par voie sous-cutanee et par kilogramme de poids du corps pour 
l’a-nicotine : rats : 320-640 milligr.; grenouilles : 600 milligr.; pigeons : 
10 milligr. Pour la p-nicotine : rats : 60 milligr.; grenouilles : 40 milligr.; 
pigeons : 2 milligr., 5. L’a-nicotine determine une trAs lAgAre chute de la 
pression sanguine du chat, suivie d’une elevation beaucoup plus faible que 
celle causee par la p-nicotine (0 milligr., 01 a 5 milligr. par voie veineuse). 
La p-nicotine determine une forte elevation de la pression, qui estprecedee, 
seulement chez le chat decerdbre, d’une chute. La respiration est d’abord 
accAlAree, puis paralysde par la p-nicotine, chez le rat comme chez la gre¬ 
nouille ; pas d’effet respiratoire de l’a-nicotine. La frequence cardiaque du 
chat est augmentee par 0 milligr., 5 A 2 milligr. de p-nicotine par voie vei¬ 
neuse, la mOme dose d’a-nicotine n’a pas d’effet. Aux doses de 23 milligr. 
par kilogramme de poids du corps, pas de differences marquees entre les 
chronaxies des muscles et des nerfs (nerf sciatique, muscle gastroendmien) 
des grenouilles normales et injectees avec l’a ou la p-nicotine. Pas d’action 
anesthdsique corneenne de ces deux corps et trAs faible effet sur la prepa¬ 
ration cardio-pulmonaire et a ce point de vue pas de differences entre les 
actions de l’a et de la p-nicotine. P. B. 

Le pouvoir liltrant du tabac de cigarette. Mulinos (M. G.) et 

Cockrill (J. R.). Arch, intern. Pharm. et Thir., 1938, 58, p. 200-207. — Le 
tabac de cigarette agit comme un filtre efflcace vis-A-vis de toutes les subs¬ 
tances volatiles, des solides, des substances rAduisant la solution iodAe, de 
la nicotine, des acides (concentration des ions H) et des colorants. Si le 
fumeur ne fume pas plus des deux tiers de la cigarette (5 cm.), il Avite 
toutes les modifications de la temperature de la fumAe et 60 A 70 % de la 
nicotine, les substances rAsiduelles, les acides et les substances volatiles qui 
rAduisent l’iode. P. B. 


Le Gerant : Marcel Lehmann. 
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MEMOIRES originaux” 


Essais de chromatographie a deux dimensions. 

INTRODUCTION 

La chromatographie a 6te imaginee par Tswett vers 1910 en 
Hongrie. La methode gen^rale de l’auteur a regu de nombreuses 
applications et, par suite, de nombreuses modifications, selon les 
besoins des experimentateurs, dans presque toutes les nations. 

* Reproduction interdite sans indication de source. 

Publication periodique mensuelle. 


Bull. Sc. Pharm. ( Mars-Avril 1940). 
















(II. LAPP et KEAIAIi EBALI 


Le livre remarquable de Zechmeister et Cholnoky : Die chromato- 
graphische Adsorptionsmethode est une etude trfes complete des 
techniques et des buts atteints. On sait que les auteurs utilisent 
l’adsorption sur des substances pulverulentes tassees dans des tubes ; 
c’est done une adsorption en volume. 

D’autres auteurs [Kopaczewski, Manceau, Netien et Faure (*)] 
ont imaging l’emploi d’une adsorption par du papier filtre. Li encore, 
on observe des repartitions de substances color^es en zones. C’est une 
adsorption en surface. 

Nous avons pens6 a faire beneficier la chromatographie des 
avantages des deux methodes en effectuant des essais de chromato¬ 
graphie a deux dimensions. Ces etudes ont ete effectuees i Strasbourg 
pendant l’annee scolaire 1938-1939 par M. Remal Erali, etudiant 
turc, en vue de sa these. 

Je me propose d’exposer ici une partie de ses resultats, car depuis 
les hostilites je n’ai re?u aucune nouvelle de lui ; il me semble que, 
ses travaux ayant ete bien conduits, il serait dommage qu’ils fussent 
perdus. 


I. — La chromatographie de Tswett. 

Puisque nous desirons faire une application des principes de la 
chromatographie « en volume », nous allons tres brievement rappeler 
ici ces principes fondamentaux (*). 

Dans l’adsorption, etudiee par Freundlich et d’autres, on met en 
contact le substratum adsorbant et le fluide complexe. Apres contact, 
on retire un melange de substances, fixees sur le substratum et un 
liquide plus ou moins compietement depouilie de ce qu’il contenait : 
c’est ainsi que l’on procede encore en analyse et en industrie pour 
defequer, decolorer, etc. 

L’operation de Velution, inverse de l’adsorption, permet d’extraire 
plus ou moins compietement un produit plus ou moins pur : a partir 
du substratum traite par un solvant convenable, on cherche a extraire 
le ou les principes adsorbes que l’on purifie par des operations 
successives sur des substratum et avec des solvants differents ; 
exemple : extraction de la digitaline Nativelle. 

L’idee originale de Tswett fut de jouer sur les facultes d’adsorption 
plus ou moins fortes des substances dissoutes vis-a-vis du mime 
substratum, non dans un melange heterogene, mais dans un flux 
continu du fluide & travers le substratum fixe. Selon l’energie avec 
laquelle tel ou tel constituant se trouve etre adsorbe, il y a formation 

1. Voir W. Kopaczewski. Bull. Sc. pharmacol., 1933, 40, p. 33-43. — P. Man¬ 
ceau et G. Netien. Bull. Sc. pharmacol., 1938, 45, p. 145-156. — P. Manceau, 
G. Netien et J. Faure. Bull. Sc. pharmacol., 1939 , 46, p. 312-321 

2. Voir W. Kopaczewski. Bull. Sc. pharmacol., 1939, 46, p. 455-461. 
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de couches colorees distinctes, done a la fois enrichissement et 
separation. 

On confoit que le champ experimental soit trAs vaste en jouant 
sur la composition du liquide, la nature du substratum, la rapidite 
de 1’ecoulement, la temperature, et finalement sur des lavages par 
d’autres solvants neutres ou ionisants. 

De fait, les decouvertes realisees par cette methode furent immenses : 
qu’il suffise de rappeler ici les recherches de Tswett, de Willst/ETTer 
et son ecole, etc..., bref, d’un nombre considerable de recherches 
sur les colorants naturels des plantes, les constituents de la chloro- 
phylle, les vitamines, les carotenes, les hormones, etc. 

Si la separation chromatographique appelle d’embiee 1’etude des 
matieres colorantes, elle peut etre applicable aussi a des substances 
incolores, a condition d’observer leur presence par des reactions 
colorees d’identification ou simplement par leur fluorescence en 
ultra-violet. 

La technique consiste done a tasser dans un tube une poudre 
adsorbante convenable, puis a la faire traverser par le liquide extractif 
A etudier. 

Le passage est lent, si la poudre est fine ; il faut s’aider de la 
pression atmospherique en montant le tube sur une fiole conique 
a vide. L’operation peut alors durer plusieurs jours. L’obtention de 
couches bien separAes n’est pas tres aisee : souvent, la surpression 
provoque, A travers la poudre, des canaux le long desquels l’Acou- 
lement est trop rapide et le chromatogramme se trouve brouille. 

La plus grosse difficult^ vient sans doute du substratum. Des 
auteurs comme Willst^tter ont el6 obliges de faire de longues 
etudes preiiminaires pour fixer les conditions de preparation d’un 
substratum convenablement actif. 

La plupart des substratum « commerciaux », enumeres dans 
l’ouvrage de Zechmeister et Cholnoky, ne peuvent plus etre obtenus 
aujourd’hui. 


II. - La CHROMATOGRAPHIE A DEUX DIMENSIONS. 

Bayliss a obtenu une classification aisee des matieres colorantes en 
solution ou en suspension par 1’etalement d’une goutte de solution 
sur du papier filtre. Ce substratum adsorbant, charge n<5gativement, 
retient au centre de la goutte la matiAre colorante positive, alors que 
le solvant forme tout autour une aureole incolore. S’il s’agit d’un 
colorant nAgatif, la goutte s’Atale sans separation du solvant. On peut 
done se rendre facilement compte de la charge Alectrique probable 
des particules colorees. 
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On peut, avec les auteurs precites, donner a l’exp^rience une forme 
un peu differente en laissant tremper, par une extremity une feuille 
de papier filtre dans un liquide colors. Le liquide monte par capillarity 
dans les pores du papier, mais en mSme temps il s’^vapore : il en 
resulte un enrichissement et un depot par zones colorees. 

La melhode fut mise en jeu tout r&emment pour l’etude des 
teintures pharmaceutiques ( loc. cit.). 

On se rend compte cependant que cette methode experimentale 
met en jeu plusieurs ph6nomenes compliques a la fois : ascension 
du liquide par capillarity ; evaporation du solvant tout le long du 
papier humide ; la formation des bandes n’est pas due a un seul 
effet d’adsorption relatif : il intervient aussi la solubility de tel ou 
tel constituant qui se depose d’autant plus vite que sa solubilite est 
plus faible ; mais aussi intervient le phynomyne de transport et de 
concentration des corps dissous vers les parties les plus seclies des 
filtres : effet de sels grimpants bien connus des chimistes et si genants 
en analyse ponderale. Tout cela concourt a former des bandes 
coloryes dont chaque yiement est complexe. 

Nous avons cherche, M. Kemal Erali et moi-meme, a transposer 
dans le domaine des couches adsorbantes minces, les principes chro- 
matograpliiques. Pour cela, une ytude pryliminaire simple nous a 
permis d’identifier le comportement d’une telle lame a celui de la 
feuille de papier filtre de Bayi.iss. 

On prend quelques lames de verre propres (verre a vitre) et 
on ecrase sur l’une d’elles un petit cone de poudre adsorbante 
blanche : C0 3 Ca prycipity ordinaire. On obtient sans difficulty une 
lame de poudre, bien reguliere, de quelques dixifemes de millimetres 
d’epaisseur. 

On fait tomber sur cette lame I ou II gouttes de solutions diverses : 
helianthine, bleu de methylene, fluorescyine, rouge de Magdala, acide 
picrique, etc... On observe alors le phynomlne decrit par Bayliss : 
colorants fixys au point de chute et solvant seul s’ytalant, ou bien 
colorant s’etalant librement. 

On peut choisir d’autres poudres adsorbantes, telles que : 

Des poudres alcalines : C0 3 Mg; MgO; 

Des poudres neutres : C0 3 Ca; A1 2 0 3 ; 

Des poudres adsorbantes, type de terre de Sommiferes, terre d’infusoires, etc. 

Nous allons maintenant appliquer le principe de la chromato- 
graphie simple, c’est-ii-dire contact direct d’un liquide complexe et 
du substratum. 

Pour cela, on fait tomber sur la lame de poudre quelques gouttes 
d’une teinture : teinture de quinquina par exemple. On observe la 
fixation de la matiere colorante rouge au point de chute de la goutte 
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et des irisations tout autour. Si on laisse tomber sur la goutte plu- 
sieurs gouttes d’alcool a 95°, on observe que la tache rouge ne change 
pas : le tanin et les matieres colorantes restent en place. Les irisations 
s’Atalent plus loin. 

Si l’on observe la plaque ainsi preparee en lumiere ultra-violette 
sous le verre de Wood, on observe de magnifiques zones de fluo¬ 
rescence dans une region assez AloignAe du centre de la goutte : 
anneaux verdatres, bleuatres, violacAs. On peut done penser a quelque 
chose d’analogue aux resultats de la methode de Tswett : separa¬ 
tion par entralnement et differences des facultAs d’adsorption des 
constituants de la solution. 

De la A opArer une vraie separation par lavages, il n’y avait qu’un 
pas. Des bandes de verre de 10 cm. de longueur et 1 cm. de largeur 
(analogues & celles que 1 on trouve dans les dechets des vitriers) sont 
recouvertes sur 8 A 10 cm. de leur longueur d’une mince couche du 
substratum adsorbant. Avec une lame de verre ou une lame de 
couteau, on regularise le bord de la lame de poudre sous forme d’un 
leger biseau tout le long de la lame de verre. VoilA l’equivalent du 
tube de Tswett. 

Pour circulation et lavage de liquide, on fait tomber V ou X gouttes 
de solution A l’extremite de la lame de poudre et, sans laisser secher, 
on lave la tache avec un solvant volatil : Ather, alcool, chloroforme. 
La lame est tenue tres legerement inclinAe, afin de faciliter l’Acou- 
lement du liquide par voie capillaire dans l’Apaisseur de la poudre. 
L’affusion du liquide de lavage doit etre lente afin que le liquide ne 
dAborde pas et que le chromatogramme soit forme de bandes aussi 
droites que possible. II faut activer l’evaporation du liquide. Pour 
cela, nous avons chauffe la lame. 

II est trAs facile de rAaliser un gradient AlevA de temperature sur 
6 ou 8 cm. de longueur au moyen d’une lame metallique qui tient 
le milieu entre la lame chauffante des bactAriologistes et le bloc 
Maquenne. Une lame Apaisse d’aluminium de 30 cm. de long, 6 cm. 
de large et 1 cm. d’Apaisseur, est portAe par quatre pieds. On la chauffe 
A une extrAmitA par une toute petite flamme de gaz ; A l’autre extre¬ 
mity, on la refroidit par un courant d’eau circulant dans un tube 
de plomb enroule de 2 ou 3 tours au bout de la lame. II eflt Ate 
plus AlAgant de faire passer le courant d’eau dans la lame elle-mAme ; 
ce perfectionnement est A l’Atat de projet. 

Des trous de 5 mm. de diamAtre sont perces tous les 2 cm. dans 
l’epaisseur de la lame ; il est commode d’y loger le reservoir de ther- 
momAtres pour se rendre compte de la repartition des temperatures 
tout le long de la lame d’aluminium. 

Pour faire le lavage des gouttes adsorbAes, on place la goutte 
auprAs du tube de plomb froid. La lame de poudre s’allonge done 
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au-dessus de regions de plus en plus chaudes. II est ainsi possible 
d’obtenir des evaporations dont il est ais6 de regler la rapidity. 

L’observation, dans le cas des teintures pharmaceutiques, est 
grandement facility par la fluorescence. On observe en lumifre de 
Wood des zones d’une largeur de 1 ik quelques millimetres qu’il est 
tres facile de delimiter et meme de separer les unes des autres. 

La technique ainsi etablie, voyons quels sont les problfemes qui 
peuvent se poser et que nous avons tente de r&oudre tout d’abord 
au moyen de solutions alcooliques connues telles que les teintures 
pharmaceutiques. 

A Limitation des chromatogrammes de Tswett, nous assistons a la 
separation des constituants d’un liquide complexe, mais au lieu de 
voir l’operation de filtration sous vide se poursuivre durant des jours 
et des semaines, 1’operation est rapide et dure une heure au plus. II 
semble que la separation des alcalo'ides, par exemple, soit assez aisee. 
Les matieres colorantes, au contraire, le tanin, etc... paraissent si 
energiquement fixes, que rien ne peut les liberer du point de chute 
des gouttes. D’autre part, les chlorophylles, les matieres sucrees 
paraissent assez labiles. L’inconvenient de la methode est que la quan- 
tite de substance active (telle qu’un alcalo'fde) rnise en jeu, est toute 
petite, de l’ordre de quelques microgrammes. 

En outre, il n’est pas dit que Faction oxydante de Fair ne soit 
dangereuse sur de si faibles quantites de corps, meme pendant le 
temps court que dure 1’evaporation finale du solvant de lavage. 

Nous avons tent£ d’augmenter la quantity de matiere en taillant des 
gouttiferes dans un tube de verre de 2 cm. de diamere, coupe en deux 
dans le sens de la longueur. La poudre adsorbante depos^e au fond 
de la gouttiere, en quantite dix fois plus grande, permettait de lixivier 
et de separer les constituants de dix fois plus de liqueur initiale. Mais, 
pour des raisons que nous dirons plus tard, nous n’avons pour le 
moment trouvd aucun avantage a employer des gouttieres. 

Avec les lames de poudre, il est facile, soit au jour, soit en lumiere 
de Wood, de separer sur des papiers glaces de petits tas de poudre qui 
contiennent chacun une substance douee d’une fluorescence parti- 
culi^re. 

Pour rechercher la presence eventuelle de plusieurs constituants, 
on pourrait recommencer le lavage de chaque tas en le plagant sur 
une lame de verre allongee, avec un prolongement de poudre vierge. 

Le probleme se pose alors de tenter le dosage des principes actifs 
ainsi s^par^s. Nous avons pense que 1’observation en lumiere de Wood 
pourrait nous procurer une methode de dosage fine, a partir de poudre 
fluorescente etalonn4e. 
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III. —■ Observation en lumiere de Wood. 

Nous avons utilise la lampe a vapeur de mercure Billy-Trombe qui 
prAsente l’avantage d’etre presque ponctuelle. Log6e dans une 
monture Atanche et d’un maniement facile, cette lampe se prAte tres 
bien a l’observation en chambre noire. La lumiere U.V. sort A travers 
une ouverture de 2 cm. de diam&tre ferrnee par un verre de Wood 
de 2 mm. d’epaisseur environ. Les fluorescences des alcaloi'des etant 
bien connues, il sufflt de se reporter a un ouvrage descriptif conve- 
nable (Bernheim et Guyot : Traite d’analyses par les rayons ultra¬ 
violets filtres). Pour faire un dosage en lumifere de Wood, il faut 
disposer d’un support permettant d’observer la poudre isolee, comme 
il a ete dit plus haut, et de comparer l’eclat de la fluorescence a une 
gamme de teintes Atalonnees. 

Nous avons construit un test objet de 1 cm 2 en collant A la paraffine, 

^- ^7 

Fig. 1. 


sur une lame porte-objet, des lames de verre minces dAcoupees dans 
une lame couvre-objet. 

On peut done isoler facilement un volume de poudre de 1 cm 2 de 
surface et de 0 mm., 2 d’epaisseur. On pese le poids du petit tas de 
poudre a fluorescence verd&tre par exemple ; on pese le poids de cette 
mSme poudre contenue dans le test. 

Il s’agit maintenant d’6tablir une gamme de teintes etalonnfes. 
Comme pour la poudre fluorescente, nous avons employ^ une lame 
de verre sur laquelle des elements de lames couvre-objets ont etA 
dAcoupAs et colics A la paraffine, de fagon A limiter de petites cavites 
de 1 cm 2 de surface et de 0 mm., 2 de profondeur, sAparAes les unes 
des autres par des carrAs pleins de 1 cm. de cote. 

La gamme de teintes comprend quatorze loges : A, B, €, D et 1 A 10. 

Les quatorze loges sont remplies par la poudre vierge qui a servi 
A la separation des constituents : C0 3 Ca prAcipitA par exemple. 

Les loges A, B, C, D servent A comparer la fluorescence trAs faible 
de la poudre vierge aux tests graduAs voisins. 

On prApare une solution alcoolique de l’alcalolde pur sous une 
concentration telle que chaque goutte contienne 10 y d’alcaloi'de. Par 
tatonnements, on cherche les limites entre lesquelles il faut se placer 
pour que la fluorescence commence A apparaitre nettement dans la 
loge 1 et pour qu’elle ait atteint son plus grand eclat dans la loge 10. 
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Nous avons observe, en effet, qu’il existe pour les alcaloi'des 
adsorbes solides, une gamme de fluorescence croissante tout d’abord 
avec la concentration. Au dela d’une concentration de quelques cen- 
taines de y par centimetre carr6, la fluorescence n’augmente plus. 
II semble done que dans les conditions de l’exp£rience, c’est-Si-dire, 
fluorescence de solides adsorbs, on n’observe pas 1’optimum de 
concentration bien connu des solutions. Le phenomene se rappro- 
cherait plut6t de la phosphorescence. 

II faut songer encore a repartir la fluorescence sur tout le test, 
1 cm 2 : si l’on se contente de faire tomber II gouttes au milieu d’un 
petit carre, seul le point de chute des gouttes est fluorescent. Pour 
repartir la substance sur toute la surface, on mouille avec le solvant 
pur (alcool & 95° ou alcool 4 60°...) et on laisse secher. Pour admettre 



a priori que la repartition de l’alcaloi'de est bien reguliere, il faut, 
bien entendu, postuler : 1° que tout l’alcaloi'de depose au centre du 
carr£ a <5te redissous par le solvant surajout6 (ce qui est assez vrai- 
semblable) ; 2° que, par effet de sel grimpant, tout l’alcaloi'de se 
trouve etre transports ct la surface de la lame de poudre d’une 
epaisseur de 0 mm. 2, ce qui n’est pas Evident. 

II est certain que 1’effet de sel grimpant se manifeste souvent : la 
quinine par exemple, si l’on n’y prend garde, se glisse dans la 
moindre fente entre les lamelles collees (cet inconvenient ne se pro- 
duirait pas dans des godets taillSs dans l’Spaisseur de la lame de 
verre elle-meme). 

Des etudes sont en cours pour elucider cet effet de sel grimpant 
sur des lames minces. 

MSme si ces « postulate » ne sont pas rigoureux, du moment que 
l’on opSre par comparaison, dans des conditions identiques, les effets 
doivent Stre comparables. 

Ayant prSparS la gamme des teintes, on mouille avec de lather 
le petit test de 1 cm 2 contenant la poudre a doser pour realiser le 
m6me rassemblement k la surface. II suffit alors de comparer ce test 
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A la gamme des teintes en lumiere de Wood pour pouvoir obtenir 
le dosage de la matiere active. Si le test est trop lumineux, il est 
facile de reduire 1’eclat de la fluorescence par dilution avec la poudre 
vierge qui a servi a la preparation. 

Le travail experimental de M. Kemal Erali a comports la compa- 
raison de quelques macrodosages du Codex avec le dosage chromato- 
graphique par fluorescence. Plusieurs comparaisons furent satisfai- 
santes ; d’autres moins. Je ne puis donner de details sur ces dosages, 
M. Kemal Erali ayant emporte ses notes. 

Un important travail preliminaire a consist^ a determiner quelles 
sont les limites de sensibility de la fluorescence en U.V. Cette sensi¬ 
bility depend un peu de la source : le tableau ci-dessous donne une 


SUBSTANCE 


SEL DE 

SOLUTION 

SUPPORT 

LAVAOE 

do fluorescenco 

COULEUR 

Quinine .... 
Quinidine . . . 
Cinchonine. . . 
Cinchonidine. . 


S0 4 H, basique. 
S0 4 H, basique. 
S0 4 H, basique. 
SO.II, basique. 

Alcool a 60°. 
Alcool a 60 c . 
Alcool a 60°. 
Alcool a 60°. 

MgO 

MgO 

MgO 

MgO 

CHG1 3 

Ether. 

Ether. 

CHC1 3 

6,4 a 643 y 
3,68a 4,6 -y 

2,7 a 4,61 
47 a 3S0 7 

BleutA. 

Violace. 

Verdatre. 

Bleu clair. | 

Methylecgonine 


IIC1 

AlcoolA 00 1 '. 

CO,Mg 

Ether. 

;i,6 a 56 y 

Bleu clair. 

Homatropine. . 



Alcool a 60 c . 

C0 3 Mg 

Ether. 

16,9 a 58 7 

Bleu fonce. 

Strychnine. . . 


SO.II, 

Alcool a 95". 

CO s Mg 

Ether. 

22 a 88 7 

ViolacA. 

Pilocarpine . . 


HC1 

Alcool a 60°. 

Kaolin. 

Ether. 

37 a 56 7 

ViolacA. 

Acide tropique. 



Alcool a 60°. 

COjMg 

Ether. 

5,6 a 100 7 

Bleu. 

Morphine base. 


— 

Alcool A 60 c . 

C0 3 Mg 

Ether. 

22,6 a 78 Y 

Violace. 



HCl 

Alcool a 60 c . 

MgO 

C0 3 Mg 

C0 3 Mg 


155 a 310 7 

ViolacA. 

Hydrastine. . . 



Alcool a 90 c . 

Ether. 

4,9 a 49 y 

Bleu Ires clair. 

Benzoylecgonine 


» 

Alcool a 60 c . 

Ether. 

16,9 a 56 y 

BleuAtre. 

Ecgonine pure . 



Alcool a 60 c . 

C0 3 Mg 

Ether. 

5 a 60 y 

Bleu clair. 

Vanilline. . . . 
Papaverine. . . 



;; 


11,3 a 78 y 
5,6 a 56 y 

Bleu violacA. 
ViolacA clair. 

Digitonine . . . 
Scopolamine. . 
Hyoscyamine . 



Alcool a 90 c . 
Alcool a 60 c . 

C0 3 Mg 
MgO f 

Ether. 

11,3 A101 y 
5 A 98 y 
22 A 57 y 

ViolacA. 

Bleu violacd. 
ViolacA. 

CafAine .... 



Alcool a 60 c 

MgO 
C<>. Mg 


16 A 56 y 

ViolacA. 

Quassine amorpl 



Alcool a 60 c . 


5,6 A 56 y 

BleuAtre. 

Cantharidine. . 



Alcool a 70 c . 

cowig 


14 A 71 y 

Bleu clair. 

Atropine. . . . 



Alcool a 60 | 

I O.M- 
C0 3 Mg 
C0 3 Mg 


28 A 56 Y 

BleuAtre. 

Hydrastine. . . 
Digitaline . . . 


» 

Alcool a 60 c . 
II t O 


5 A 57 7 
20 A 200 7 

Violace. 

Bleu. 


idee des limites d’emploi de ces substances pour une source d’U.V. 
assez faible et observation en lumiAre de Wood A 5 cm. environ du 
verre. 

Conclusions. 

Nous avons essayy d'appliquer A la chromatographie sur lame 
adsorbante mince, les principes de la chromatographie de Tswett : 

a) Variyty de nature du substratum adsorbant ; 

b) Flux de liquide A travers le substratum ; 
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c) Lavage et separation des chromatogrammes sur platine chauf- 
fante ; 

d) Observation directe des fluorescences en lumiere de Wood. 

Nous avons ajoute a cette technique de separation une methode 

de dosage et, au cours de ce travail, il nous a ete possible de 
demontrer la possibility d’etablir une gamme de teintes de fluo¬ 
rescence dans un intervalle de concentrations de 10 ■j a quelques 
centaines de y selon les cas. 

La micromethode de dosage ainsi instituee a l’avantage d’etre 
rapide ; elle met en jeu de faibles quantites de matiere (quelques 
dizaines de microgrammes), ce qui peut etre pr6cieux en certaines 
circonstances. 

Des experiences sont en cours dans le but de preciser les conditions 
de son emploi pour les dosages en Pharmacie galenique. 

Ch. Lapp. Kemal Erali. 

(Laboratoire de Chimie analytique 
de la Faculte de Pharmacie de Strasbourg.) 


Methode de dosage de 1’arsenic 
dans les composes arsenicaux organiques. 

Dans un travail anterieur, l’un de nous avait d£ja indique une 
m6thode de dosage de l’arsenic dans les cacodylates (*, 1 2 3 ). Nous 
avons essaye de rendre plus generate cette methode de dosage de 
l’arsenic et nous avons ete ainsi amenes a doser cet element dans un 
certain nombre de composes arsenicaux organiques. 

Jusqu’ici les methodes utilisees ont la plupart du temps pour but 
de transformer l’arsenic organique en arsenic mineral au moyen 
d’acide sulfurique et d'un oxydant variable. L’arsenic, dans ces 
conditions, est oxyde au maximum, c’est-a-dire transforme en acide 
arsenique. Ce dernier peut etre dose ponderalement apr£s transfor¬ 
mation en arseniate ammoniaco-magnesien et pese a 1’etat de pyro- 
arseniate de magnesium, ou volumetriquement apres reduction de 
1’acide arsenique en acide arsenieux au moyen d’iodure de potassium 
et determination de As 2 0 3 forme avec une solution titree d’iode en 
milieu bicarbonate de K. 

1. Ren6 Tiollais. Assoc, frant;. avanc. des Sciences, Nancy, 1931, p. 450 ; Thise 
pharm. sup., Paris, 1933. 

2. Ren<5 Tiollais et M 1Ie Marie Heudes. Bull. Soc. chim. de France, 1936 (50 serie), 

3, p. 1509. 
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Ces techniques sont generalement d’un emploi long et delicat. 

Une autre methode, indiquee par Ewins ( 3 ), consiste a transformer 
l’arsenic organique en acide arsenieux en detruisant la mature 
organique par S0 4 H 2 en presence de sulfate de potassium et d’amidon. 

La premiere methode que nous avions indiquee C) consistait 
a transformer l’arsenic en As 2 0 3 par S0 4 H 2 concentre en presence 
d’oxalate de potassium. 

Dans la deuxifeme methode ( 2 ), nous avons montre que l’oxalate 
de potassium n’etait pas necessaire a la mineralisation de l’arsenic. 

Ces deux dernieres methodes n’avaient ete appliquees qu’a la 
destruction de la molecule cacodylique et nous avons pense qu’il 
etait. interessant de generaliser cette methode aux composes arsenicaux 
acycliques et cycliques. 

Malheureusement, nous n’avons pu nous procurer des composes 
arsenicaux volatils (comme certaines arsines) et nous n’avons pu 
verifier si la methode etait applicable a ces composes. 

Quoi qu’il en soit, le precede que nous allons decrire peut etre 
applique a de nombreux composes arsenicaux stables qui forment la 
majeure partie des medicaments arsenicaux organiques. 

Comme le montrent les resultats obtenus ci-apris, il est possible 
de transformer en anhydride arsenieux l’arsenic de la mature 
organique par ebullition au sein de S0 4 H 2 concentre, sans ajouter 
d’adjuvant et dans un temps suffisamment rapide sans aucune perte. 

La methode que nous proposons consiste a oxyder l’arsenic en 
As 2 0 3 par S0 4 H 2 concentre et soit a titrer As 2 0 3 forme apres neutra¬ 
lisation de la liqueur en milieu bicarbonate par une solution N/10 
d’iode, soit a le preripiter sous forme de sulfure et pesee 4 cet etat 
ou oxyder ce dernier et le transformer en arseniate ammoniaco- 
magnesien. 

Dans ces conditions, tous les composes arsenicaux que nous avons 
utilises ont eu la totalite de leur arsenic transforme en As 2 0 3 . 

Les dosages ont ete effectues volumetriquement par une solu¬ 
tion N/10 d’iode. 


Mode operatoire. 

Dans un ballon de Kjeldahi,, a long col, on introduit une prise 
d’essai du compose arsenical de 0 gr., 20 a 0 gr., 30 exactement pesee. 
On rince le col du ballon avec un jet de pissette, de fagon a entrainer 
les particules de mature adherente au col du matras, puis on ajoute 
avec precaution 20 cm 3 environ de S0 4 H 2 concentre. 

On place sur la flamme d’un bee Bunsen et fait bouillir doucement 


3. J. Ewins. Journ. chem. Soc., 1916 (2), 109, p. 1355. 
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pour chasser l’exces d’eau jusqu’a apparition de fumee blanche 
de S0 4 H 2 . 

On met alors sur le col du ballon un petit entonnoir destine 
a condenser les vapeurs, et on rEgle le feu de fagon a obtenir une 
Ebullition douce sans soubresauts. 

On continue le chauffage pendant un temps variable (de trente 
minutes k cinq heures environ), suivant le produit a analyser, jusqu’a 
decoloration complete de la liqueur. 

Quand la liqueur est devenue incolore ou jaune tres pale on laisse 
refroidir et on ajoute doucement et en agitant 100 a 150 cm 3 d’eau 
distillEe. On transvase avec soin sans perdre de liquide dans un verre 
a pied de 300 cm 3 de capacity et on neutralise la plus grande partie 
de la solution en ajoutant goutte a goutte de la lessive de soude ; on 
acheve la neutralisation par du bicarbonate de potassium et on ajoute 
un excEs de ce compose. 

La liqueur contenant tout l’arsenic a l’etat de As 2 0 3 est alors titree 
par une solution d’iode N/10 jusqu’a legere teinte jaune. 

1 cm 3 d’iode N/10 correspond a 0,00375 d’As. 

Voici les resultats obtenus sur un certain nombre de composes 
arsenicaux organiques en operant dans ces conditions : 


PRODUITS 


AS TROUVE As CALCULE 


Methylarsinate de Na 

Stovarsol. 

Stovarsol sodique . 
Tryparsamide . . . 
Novarsdnobenzol . . 
SulfarsOnol. . . . '. 
Hectine. 


23,21 23,5 

25,05 24,12 

27,16 27,20 

19,59 19 a 19,5 

24,71 24,70 

18,81 19 

19,11 19,12 

21,03 21 


Ces resultats permettent de conclure que la methode est applicable 
dans la majority des cas aussi bien aux medicaments arsenicaux 
acycliques que cycliques. Mais nous avons fait sur cette transfor¬ 
mation de l’As oxyde en As 2 0 3 un certain nombre de remarques qu’il 
est important de signaler. 

Nous allons done reprendre les composes analyses et donner pour 
chacun d’eux le temps nEcessaire a la minEralisation. 

1° On aurait pu penser que l’As transformE en As 2 0 3 a la tempE- 
rature d’Ebullition de l’acide sulfurique pourrait etre en partie 
volatilisE. Or nous avons voulu vErifier s’il n’y avait pas de perte 
de cette nature. 

Pour le vErifier, nous avons fait bouillir pendant plusieurs heures 
une quantitE connue d’As 2 0 3 avec S0 4 H 2 concentrE et, aprEs neutra¬ 
lisation de la liqueur par la soude et C0 3 HNa comme dans la mEthode 
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indiqu^e, nous avons titre par iodometrie et nous avons retrouve la 
quantity totale d’As 2 0 3 introduit. 

Done 1’anhydride arsenieux fourni dans la reaction n’est pas 
volatilise. 

2° En presence d’acide chlorhydrique, la methode n’est plus 
applicable, car il se forme Cl 3 As volatil. 

Nous l’avons constate en ajoutant de l’acide chlorhydrique h une 
solution de As 2 0 3 et en utilisant des composes chlores pouvant donner 
lieu ct la formation de Cl 3 As. 

La methode est done inapplicable dans le cas des derives chlores 
et arsenies. 


3° Nous avons egalement constate que 1’As est mineralise bien 
avant que la liqueur soit decoloree, e’est-a-dire que le carbone de la 
mature organique ne soit completement brule. 

Mais dans ce cas le carbone reduit une partie de l’acide sulfurique 
en formant du S0 2 qui peut £tre une cause d’erreur par exces dans 
le dosage iodometrique. II est done indispensable que tout le gaz 
sulfureux soit eiimine avant d’effectuer le titrage. 

Pour doser 1’arsenic avant la destruction complete du carbone, il 
faut done se debarrasser du S0 2 forme. 

Pour cela, apres avoir laiss6 refroidir, on ajoute 100 cm 3 d’eau 
environ et on fait bouillir : le gaz sulfureux est chasse. 

Pour mieux percevoir le virage dans ce cas, la solution 6tant 
color^e, il est necessaire d’ajouter de l’empois d’amidon ; on arrete 
l’affusion d’iode au moment de l’apparition de la teinte bleue carac- 
teristique tres facile a percevoir. 

Nous allons done donner le resultat detaille des differents essais 
que nous avons effectu6s dans ces conditions. 


Methylarsinate de sodium. 


TEMPS DE CHACFFAGE PRISES D'ESSAI As TROUVE 


As P. 100 As THEORIQCK 


15 minutes . 
30 minutes . 


t a) 0,1517 
} bj 0,1564 
( a) 0,1339 
} b) 0,2693 


0,0382 25,21 
0,0395 25,28 
0,0337 25,20 
0,0675 25,06 


25,5 


Au bout de quinze minutes la liqueur est completement incolore 
et ne renferme plus de gaz S0 2 . 

Done dans le cas de ce compost, comme pour les cacodylates, la 
destruction de la mature organique est trSs rapide et permet d’obtenir 
la totality de l’arsenic sous forme de As 2 0 3 en quinze minutes. 
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Atoxyl. 

TEMPS DE CHAUFFAGE PRISES D'ESSAI As TRO0VE 


15 minutes . 
30 minutes . 
1 heure . . 


I a) 0,3220 
I b) 0,2780 
0,2425 
f a) 0,3442 
( b) 0,2853 


0,0825 

0,0703 

0,0609 

0,0862 

0,0712 


As r. 100 As THEORIQUB 

25,62 24,12 

25,29 

25,12 

25,05 » 

24,97 


Au bout d’un quart d’heure la liqueur renferme les particules de 
carbone en suspension, done il se forme du gaz sulfureux. 

Si on effectue directement le titrage dans ces conditions, on utilise 
un exc5s d’iode. On le constate de la fagon suivante : 

Le contenu du ballon de Kjeijdahl est transvase sans perte dans un 
flacon jaug6 de 250 cm 3 , on complete 5 250 cm 3 avec de l’eau distillee. 
On prel&ve 100 cm 3 de cette solution, on neutralise comme prece- 
demment avec HONa et C0 3 HNa. On titre directement par l’iode. Les 
r&ultats sont les suivants : 

Prise d’essai, 0,2780 etendus & 250 cm 3 . 

Pour 100 cm 3 de solution on verse 10 cm 3 5 d’l N/10. 

On preleve ensuite 100 nouveaux centimetres cubes de la solution 
que l’on fait bouillir un quart d’heure environ pour chasser S0 2 et 
on effectue un nouveau titrage 5 l’iode apres neutralisation et addition 
de C0 3 HNa. 

Solution de I N/10 vers^e : 7 cm 3 5. 

Ce qui correspond a une teneur en As de 25,29 %. 

Au bout d’une demi-heure de chauffage, la liqueur a encore une 
teinte jaune, mais ne renferme plus de S0 2 (puisqu’il n’y a plus de 
particule de carbone dans le liquide). 

La teneur en As trouv^e est 25,12. Au bout d’une heure, la solution 
est totalement incolore, 

Cependant on peut consider qu’au bout d’un quart d’heure, 
l’arsenic est totalement min^ralisA 


Stovarsol. 

TEMPS DE CHAUFFAGE PRISES D’ESSAI As TROUVE 


45 minutes 
30 minutes 
1 heure. . 


( a) 0,2054 
( b) 0,1965 
a) 0,1186 
j b) 0,1935 

a) 0,2554 

b) 0,2802 
0,1190 


0,0662 

0.0534 

0,0322 

0.0528 

0,0693 

0,0761 

0,0322 


AS P. 100 As THtfORIQUE 


27,38 

27,13 

27,24 

27,27 

27,16 

27,16 

27,10 


27,20 


Au bout d’une demi-heure, la liqueur ne renferme plus de S0 2 et 
le liquide devient incolore aprfes trois heures. 
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15 minutes. 
30 minutes. 


Stovarsol sodique. 
prises As As 

0,2425 0,0478 19,71 

0,2920 0,0570 19,52 

a) 0,2300 0,0453 19,72 

b) 0,1789 0,0352 19,70 


i As 


Aprfes un quart d’heure de chauffage, la solution ne renferme plus 
de S0 2 . La decoloration est obtenue apres une heure. 


Tryparsamide. 

TEMPS DE CHAUFFAGE PRISES D’ESSAI As TROUVE 


15 minutes . 
30 minutes. . 
1 heure. . . 
3 heures . . 


0,1820 
0,2140 
| a) 0,2103 
I b) 0,1900 
( a) 0,1988 
| b) 0,1900 


0,0450 

0,0525 

0,0516 

0,0468 

0,0491 

0,0468 


As P. 100 As THEORIQUE 


24,72 

24,53 

24,55 

24,63 

24,71 

24,63 


24,70 


Apres une demi-heure, la liqueur ne renferme plus de S0 2 . II faut 
trois heures pour obtenir la decoloration de la liqueur. 


Novarsenobenzol. 

TEMPS DE CHAUFFAGE PRISES D’ESSAI As TROUVE As P. 100 As THgORIQUE 

15 minutes. . . . 0,3242 

30 minutes. . . . 0,3040 

1 heure. 0,2100 

3 heures .... 0,2253 

5 heures .... 0,2340 


Apr&s une demi-heure, la liqueur ne renferme plus de S0 2 . II faut 
cinq heures pour que la liqueur soit incolore. 


0,0609 

0,0571 

0,0393 

0,0420 

0,0439 


18,79 

18,81 

18.75 
18,63 

18.76 


Sulfarsenol. 

TEMPS DE CHAUFFAGE PRISES D’ESSAI As TROUVE 


As P. 100 As THEORIQUE 


15 minutes 
30 minutes 
1 heure. . 
3 heures . 


( o) 0,3175 
l b) 0,1945 
0,2645 
( a) 0,2825 
l b) 0,4330 
t a) 0,2158 
( b) 0,2675 


0,0611 

0,0375 

0,0505 

0,0540 

0,0828 

0,0412 

0,0495 


19,22 

19,20 

19,09 

19,11 

19,13 

19,11 

19,20 


Aprfes quinze minutes, la liqueur ne renferme plus de S0 2 . La 
solution est completement incolore au bout de trois heures. 
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Hectine. 


TEMPS DE CHAUFFAGE 


As TROUVE AS P. 100 AS THEORIQUE 


IS minutes. 
30 minutes . 

3 heures . 
5 heures . 


0,2227 

0,2447 

0,2260 

0,1958 

0,0945 


0,0687 

0,0515 

0,0472 

0,0412 

0,0198 


21,09 

21,07 

21,07 

21,05 

21,03 


21 


Aprfes une demi-lieure, la liqueur renferme encore S0 2 . La liqueur 
est incolore apres cinq heures. 


Conclusion. 

Dans cette serie d’essais, nous avons done pu mettre au point une 
methode rapide de dosage de 1’arsenic dans les matieres organiques. 

II suflit, apres destruction de la mature organique par l’acide 
sulfurique concentre, de doser par une solution titree d’iode, apres 
neutralisation par la soude et en presence de C0 3 HK, le As 2 0 3 forme. 

Nous avons pu montrer que l’arsenic est mineralise bien avant que 
le carbone soit completement brule, mais il est bon d’achever la 
destruction complete de la maliere organique, ce qui d’ailleurs est 
plus pratique tant au point de vue de la nettete de fin de reaction 
qu’au point de vue des erreurs a eviter par suite de la presence de 
gaz sulfureux dans la solution. 

Cette methode est rapide, simple et peut etre realisee facilement 
pour le dosage de l’arsenic dans les medicaments arsenicaux, a condi¬ 
tion qu’ils ne soient pas chlores. 

Nous remercions vivement les laboratoires « Specia », Mouneyrat 
et « Biochimie Medicale » qui ont bien voulu mettre gracieusement, 
a notre disposition, les differents produits, en nous indiquant leur 
teneur garantie en arsenic. 


R. Tiollais, professeur. M lle H. Perdreau, charge de cours. 

(Laboratoire de Chimie organique 
de VEcole de MMecine et de Pharmacie de Rennes.) 








SCILLIR0S1DE, PRINCIPE TOXIQUE POUR LES RONGEURS 


Le scilliroside, 

principe toxique pour les Rongeurs, du bulbe de la scille rouge. 

COMMUNICATION PRELIMINAIRE 

Les recherches de nos laboratoires sur les glucosides cardio-aclifs 
du bulbe de scille, Urginea maritima Baker ( Scilla maritima L.) ont 
conduit a l’obtention, a l’etat de purete, de son principal glucoside, 
le scillarene A et ont permis d’en determiner la structure C). A c6t4 
du scillarene A, nous avions isole, sous le nom de scillarene B, un 
melange glucosidique amorphe, d’une haute activite cardiaque. Ce 
dernier a pu etre separe depuis en glucosides definis dont la descrip¬ 
tion n’a pas encore ete communiquee. Aucun de ces glucosides 
cardio-actifs ne possede la toxic-ite specifique pour les Rongeurs 
propre a la variete rouge de la scille ( 2 ). Le principe raticide de la 
scille rouge n’avait pu etre isole jusqu’ici a 1’etat de purete, ni sa 
nature chimique clairement elucidde. L. A. Danzei. ( 3 ) attribuait 
l’action raticide a une matiere colorante rouge et F. H. J. Picard ( 4 ) ii 
un glucoside amorphe, qu’il ne put obtenir a l’etat pur. Le but du 
present travail est de faire part de l’isolement, a l’etat cristallise, de 
la substance, spedfiquemcnt toxique pour les Rongeurs, du bulbe 
de la scille rouge et d’en donner la caracteristique chimique. Nous 
designons cette substance sous le nom de scilliroside (de Scilla, 
rodentia et glucoside). 

Preparation ( 5 ). — Les bulbes de scille rouge, coupes en morceaux, sont 
bien s6ches au-dessous de 80° et rdduits en une poudre fine que l’on 
4puise k 1’alcool absolu chaud. Cet extrait est evapor6 et son r£sidu, 
debarrass6“ de ses lipoi'des par 1’ether, est repris par de l’eau. La solution 
rouge foncd obtenue est agitde avec du chloroforme additions de 
20 % d’alcool butylique normal. La matifere colorante et les hydrates 
de carbone restent dans la couche aqueuse, les glucosides cardio-actifs 
et le scilliroside passent dans la liqueur butyl-alcoolo-chloroformique. On 
evapore dans le vide, fait dissoudre le residu dans un melange & parties 
cgales d’alcool et d’eau et l’on prdcipite par l’hydroxyde de plomb. Le 

1. A. Stoll et W. Kheis. Les glucosides digitaliques initiaux. Ball. Sc. phar- 
macol., 1933, 40, p. 321-326. — A. Stoll. Sur les glucosides de la scille et de la 
digitale. Pharm. Acta Helvetiae, 1934, 9, p. 145-168. — A. Stoll. The cardiac 
Glycosides. The Pharmaceutical Press, London, 1937. — A. Stoll. Quelques 
exemples illustrant la parentd entre les principes actifs d’origine v6g6tale et 
animale. Journ. Pharm. et Chim., 1938, (8° s.), 28, p. 226-245. 

2. F. J. Leblanc et C. 0. Lee. Journ. of amer. pharm. Assoc., 1939, 28, p., 151. 

3. L. A. Danzel. Annales d’Hygiine, 1935, 13, p. 677. 

4. F. H. J. Picard. Thise Vniv. Utrecht, 1936. 

5. Communication pr£sent6e 5 l’Acad4mie des Sciences par M. M. Delepine le 
1<* avril 1940. C. R. Ac. Sc., 1940, 210, n° 14, p. 508-509. 

Boll. Sc. Pharm. ( Mars-Avril 1940). 
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liquide filtrE est concentre dans le vide. Pour Eliminer les autres impu- 
retEs, la solution aqueuse ainsi obtenue est agitee avec du chloroforme, 
puis avec du chloroforme additionnE de 5 % d’alcool butylique. Ces 
extraits butyl-alcoolo-chloroformiques abandonnent par Evaporation un 
residu faiblement colorE que l’on fait dissoudre dans une petite quantity 
de mEthanol. L’addition mEnagEe d’une certaine quantitE d’eau k cette 
solution provoque la cristallisation du scilliroside. Le rendement obtenu 
E partir de 1 K° de bulbes frais peut atteindre 350 milligr. ; il varie dans 
des proportions considErables selon la provenance et l’Epoque de la 
rEcolte. Une standardisation de 1’activitE de la drogue ou l’emploi de son 
principe actif pur, sont done nEcessaires pour garantir l’action raticide. 



Fig. 1. — Scilliroside recrislallisE dans le methanol aqueux, 

Le scilliroside cristallise dans le melange mEthanol et eau en 
prismes inclinEs tectiformes (fig. 1) ou en beaux prismes allongEs 
et pointus. II est facilement soluble dans les alcools infErieurs, l’Ethy- 
leneglycol, le dioxane, l’acide acEtique glacial, plus difficilement 
dans 1’acEtone et tres peu soluble dans l’eau, les hydrocarbures, le 
chloroforme, l’Ether et l’Ether acEtique. Avec le rEactif de Libber- 
mann (anhydride acEtique + acide sulfurique concentrE), il donne 
une coloration virant du violet au bleu, puis au bleu vert. Il ne 
donne ni la rEaction de Legal au nitroprussiate de sodium, ni celle 
de Baljet a l’acide picrique. Le scilliroside, sEchE au vide poussE, 
fond en se dEcomposant k 168-170° (corr.). Sa dEviation polarimE- 
trique dans le mEthanol est de 

(«) 2 d ° = -59 «(c = 1). 
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L’analyse 414mentaire, la determination acidim^trique de l’equi- 
valent-grammes calcul6e pour un groupement ac^tylique et un 
anneau lactonique, ainsi que la constatation de la presence d’une 
molecule de glucose, conduisent a la formule brute 


Analyses : Trouvd : 

C = 60,8°/„; 11 = 7,6°/.; COCHj = 7,1 %; 

Calculi pour C 32 H 46 0 12 , 1/2 H 2 0 : 

C = 60,8 °/o: H = 7,4°/„; COCH, = 6,8 °/„. 

L’acetylation dans la pyridine, avec de 1’anhydride antique en 
exces, introduit quatre nouveaux radicaux acetyle dans la molecule. 
Ce tetracetylscilliroside cristallise constitue un derive bien caract4- 
ris4. II fond a 199° (corr.) et sa deviation polarim^trique est de 

(a) = — 49°(c = 0,9 methanol). 

II possede cinq groupements acetyliques ; sa formule brute est 
C«H u O ia . 

Par l’analyse de ce derive acdtyle, il a 6te trouve : 

C = 61,0°/„; H = 6,8 °/ 0 ; COCH, = 27,9 °/„; 

Calculi pour C 40 H 54 O 16 : 

C = 60,7 °/„! H = 6,9 °/„; C0CH 3 = 27,2 »/.• 

La recherche de la constitution du scilliroside est rendue difficile 
du fait que sa scission hydrolytique exige un traitement energique 
par les acides. Elle met bien en liberty une molecule de glucose, 
mais ne conduit pas a un aglucone cristallise. Le spectrogramme 
d’absorption dans 1’ultra-violet, que nous devons a l’obligeance du 
D r F. Almasy, de 1’University de Zurich, fournit toutefois quelques 
indications sur la structure. La courbe d’absorption (fig. 2) se confond 
avec celle de la proscillaridine A 

(scillar&ne A + 11,0 = proscillaridine A + glucose), 

ce qui montre que les principaux groupes d’absorption des deux 
substances doivent 6tre de nature analogue. On peut done admettre, 
par analogic avec le scillarene A, la presence dans le scilliroside d’un 
noyau steroidique (perhydro-cyclopentano-phenan throne) et d’un 
anneau lactonique de six atomes a deux doubles liaisons ( Helv. Chim. 
Act., 1935, 18, 644). 
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D’aprfes H. Wieland, G. Hesse et R. Huttel ( 6 ), cette constitution 
est egalement caracteristique pour le groupement fondamental du 
venin de crapaud, la bufotaline. Le spectrogramme de la bufotaline 
est aussi, du reste, pratiquement superposable & celui de la Ggure 2. 

La toxicity du scilliroside a ete etudiee par le professeur E. Rothi.in, 



de Bale, sur le rat et sur le coeur isol6 de grenouille. 

Rats : 

Dose 16thiftre moyenne (50 %) mgthode de Kaerber = 0 milligr., 70 
par kilogramme. 

Dose lfithifere absolue (100 %) = 1 milligr., 20 par kilogramme. 

Rates : 

Dose 16thifere moyenne (50 %) methode de Kaerber = 0 milligr., 43 
par kilogramme. 

Dose lethifere absolue (100 %) = 0 milligr., 60 par kilogramme. 

Sur le coeur de grenouille, le scilliroside possede une activite quali- 


6. Ann. der Chemie, 1936, 524, p 203 
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tativement et quantitativement 6gale a celle du scillarene A, soit 
d’environ 1200 U. G. par milligramme. Le scilliroside presente done 
des liens evidents de parente chimique et pharmacodynamique avec 
le scillarene A. Le scilliroside possMe en plus la propriety particu- 
liere d’etre un poison convulsivant, d’une activite tres elev^e, pour 
les Rongeurs. 

Arthur Stoll. Tany Renz. 

(Laboraloires scientifiques Sandoz, Rale.) 


. Anesthesie locale et proprieties physico-chimiques. 

quatriEme note 

Influence de 1’acide combine A la base de la « novoca'ine » 
sur le passage de oette base a travers une membrane de 
cellophane. 


Apres avoir etudie, dans des notes precedentes ou la technique a 
ete exposee (*), I’influence qu’exercent, sur le passage du chlorhy* 
drate du paraaminobenzoyldiethylaminoethanol, les diverses condi¬ 
tions experimentales (duree du passage, concentration du sel, addi¬ 
tion de NaCl, variation du pH, variation de la temperature, varia¬ 
tion de l’epaisseur de la membrane) nous pouvons aborder le pro- 
bleme de la comparaison des rapid ites de passage de la base 5 partir 
des divers sels. 

La solution de chlorhydrate de paraarriinobenzoyldiethylamino- 
Ethanol k 1 gr. % contenant 0 gr. 866 % de base, nous avons prepare 
des solutions, de differents sels (benzoate, phenvlac6tate, phenylpro- 
pionate, salicylate, isobutyrate, tartrate, citrate, gluconate), contenant 
la meme proportion de base. Tous les sels utilises sont parfaitement 
cristallises, sauf le gluconate. Ce sont des sels neutres, sauf le tar¬ 
trate, qui est le sel acide, et le citrate qui est le sel dibasique, 
monoacide. 

Dans une premiere s6rie d’experiences ces solutions, equivalentes 
en base, ont ete amenees, lorsque e’etait necessaire, au pH uni- 

1. J. Regnier, A. Quevauviller et A. Fif.yre. C. R. Soc. Biol., 1939, 132, p. 252, 
p. 399, et Bull. Sc. pharmacol, 1940, 47, p. 15 et p. 20 
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forme 4,9-5,0 par addition de l’acide correspondant au sel. Dans 
une deuxieme s^rie d’essais, pour eviter des modifications de tension 
superficielle ( 2 ), les pH des solutions n’ont pas ete modifies. 

Dans ces experiences, la temperature du laboratoire etait 19°-20°, 
le nombre des agitations des deux cdtes de la membrane etait 120 
k 130 par minute, et on utilisait la membrane de cellophane n° 400 
a 40 gr. au metre carre. Le dosage de la base, ayant passe dans le 
tube G, etait effectue par la technique colorimetrique de Cheramy, 
sauf pour les quantites les plus grandes (passage a la huitieme heure) 
ou etait employee la technique d’ABiLDGAARD. 

Les resultats obtenus sont presentes dans les tableaux suivants et 
exprimes en quantites, en gramme pour 100 cm 3 , de base ayant passe 
a travers la membrane, done presente dans le tube G. 


Tableau 1. — Solutions de sels de paraaminobenzoylditthylaminotthanol, 
a 0 gr. 866 de base pour 100, pH uniformist 4,.9-5,0 (tube D'. 



Tableau II. — Solutions de sels de paraaminobenzoyldiethylaminotthanol, 
a 0 gr. 866 de base pour 100, pH non uniformisi (tube D ). 



Biol., 1938, 127, p. 122.- 
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Conclusions. — Des resultats ainsi obtenus nous pouvons tirer les 
deductions suivantes : 

1° A partir des differentes solutions salines et bien qu’elles soient 
4quivalentes en base, cette base passe avec des vitesses differentes k 
travers la membrane. 

Les m&mes resultats sont trouves, que les pH soient uniformises 
ou non. II est vrai que les pH normaux des diverses solutions se 
trouvent dans une zone (4,9 k 6,8) oil la variation du pH n’exerce 
pas d’influence sensible ( 3 ). 

2° Si nous ordonnons les differents sels, en allant du passage le 
plus rapide au plus lent, nous trouvons l’ordre suivant : chlorbydrate, 
salicylate, phenylpropionate, phenylacetate, isobutyrate, benzoate, 
tartrate, gluconate, citrate. 

3° Si nous rapprochons la rapidite de passage de la grandeur des 
poids moieculaires des sels, nous constatons que les seules variations 
de cette caracteristique ne permettent pas d’expliquer l’ordre cite 
precedemment. C’est ainsi que pour le salicylate (p. m. 374) la base 
passe plus rapidement que pour le benzoate (p. m. 358) et l’isobu- 
tyrate (p. m. 324), et que pour le phenylpropionate, bien que ce sel 
ait le m4me poids moleculaire que le tartrate (386), la base passe 
plus vite que pour ce dernier ( 4 ). 

3. J. Regnier, A. Quevauyilt.er et A. Fieyre. C. R. Soc. Biol., 132, p. 399, et 
Bull. Sc. pharmacol., 1940, 47, p. 20. 

4. Comparer ces conclusions avec celles pr6sent£es par R. Thieulin (C. R. Soc. 
Biol., 1920, 83, p. 1347) qui, lui, a opere sur des sacs de collodion ricine et 
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La constitution particuliere de l’acide joue done un r61e primor¬ 
dial. Les sels, formas d’acides ayant des groupements alcooliques ou 
des groupements acides supplementaires ne permettent qu’un passage 
particuliferement ralenti. 

4° Nous retrouvons, ici, les trois groupes de sels souvent signales 
dans nos recherches : a) chlorhydrate ; b) benzoate, ph^nylacetate, 
phenylpropionate, isobutyrate ; c) tartrate, citrate, gluconate. Nous 
voyons, de plus, que conformement aux resultats trouves dans les 
essais de diffusion libre, le sel de 1’acide mineral occupe encore ici 
une place privilegiee, qui ne cadre pas avec celle, intermediate, 
qu’il occupe dans les essais pharmacodynamiques que nous avons 
effectufe sur differents organes vivants, animaux ou veg^taux. 

Jean Regnier. Andre Quevauviller. Andre Fieyre. 

(Travail du Laboratoire de la Pharmacie 
de VHopital Ambroise-Pare, a Boulogne-sur-Seine.) 


Anesthesie locale et proprietes physico-chimiques. 

CINQUIEME NOTE 

Influence de la constitution chimique des bases anesthe- 
siques locales sur leur passage a travers une membrane 
de cellophane. 


Apr&s avoir etudie l’influence de divers facteurs sur le passage du 
chlorhydrate de paraaminobenzoyldiethylaminoethanol, et constate que 
les divers sels de cette meme base la laissent passer avec des rapidites 
diffdrentes (*), il etait indiqu6 d’etudier les passages a partir de monies 
sels (chlorhydrates) de diverses bases anesthesiques locales. 

Nous avons done mis simultan^ment en experience les chlorhydrates 
des bases : cocaine, paraaminobenzoyldiethylaminoethanol (novocaine), 
benzoyldimethylaminodimethyiethylcarbinol (stovaine), butyloxycin- 
choninate de diethylidenediamide (percai'ne). Les solutions (100 cm 3 ) 
mises en experience, dans le tube D, etaient equimoieculaires, M/20, 
prepares dans l’eau distiliee de pH 5,6, et elles-memes de pH, 4,5-4,7 ; 

l^ciUiine. Pour cet auteur, e’est une question d’hydrolyse du sel et de passage 
de la base seule. Pour nous, comme nous 1’avons deji montrd pour le chlorhy¬ 
drate, e’est vraisemblablement la molecule entifere, ou les ions dans les propor¬ 
tions moldculaires, qui passent. 

1. J. Regnier, A. Quevauviller, A. Fieyre. Bull. Sc. pharmacol., 1939, 46, p. 498. 
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la temperature du laboratoire etait 27° ; le nombre d’agitations : 130 
par minute ; la membrane de cellophane : n° 400, & 40 gr. au metre 
carre. Le dosage des quantity de base, ayant pass6 dans les 100 cm 3 
d’eau distiliee (pH 5,6) du tube G, 4tait effects par ija methode 
gen6rale d’ABiLDGAARD ( 2 ). 

Le tableau suivant represente les resultats obtenus, c’est-a-dire, 
d’une part, les quantites en grammes pour 100 de bases, exprimees 
en chlorhydrates, passees dans le tube G, et, d’autre part, les fractions 
de molecules du sel alcalol'dique qui correspondent a ces quantites. 


Passage a, travers la membrane de cellophane n° 400 de chlorhydrates 
de diffirentes bases anesthesiques locales a partir de solutions M/20. 




CHLORHYDRATE 

DE COCAINE 
Poids 

moldculaire : 339 

NOVOCAINE 

Poids 

moldculaire : <m 

STOVAINE 

Poids ' 
moleculaire : 271 
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HI 

Aprfes t 

heure 

0,18 

1/1.880 

0,04 

1/6.800 

0,12 

1/2.176 

0,20 

|PiH 

Aprfes 3 

heures. 

0,35 

1/968 

0,12 

1/2.266 


1/954 

0,39 


Aprfcs 5 

heures 

0,52 

1/640 

0,19 

1/1.431 

0,42 

1/647 

0,58 


Apres X 

heures 

0,65 

1/521 

0,28 

1/971 

0,49 

1/549 

0,77 

mm 


De ces resultats, il semble que nous puissions tirer les deductions 
suivantes : 

1° Si nous considerons l’ordre dans lequel passent les molecules 
de base a partir des difiKrents chlorhydrates, c’est-&-dire en allant 
du passage le plus rapide au plus lent, a la huitifeme heure : 
percaine > cocaine > stovaine > novocaine, nous retrouvons h peu 
pres l’ordre d’activite pharmacodynamique des anesthesiques locaux 
etudies, en particulier sur les muqueuses [cornee du lapin ( 3 )]. 


2. S. A. Schou et J. Abildgaard. Pharmac. Acta Helvetiae, 1935 10, p. 38-46. 

J. Abildgaard et S. A. Schou. Dansk Tidskrift for Farmaci, 1931, 5, p. 129. 

3. J. Regnier. M6thodes de mesure de l’activitfi des anesthesiques locaux. These 
Doct. Mid., Paris, 1929. 

Voir 6galement les recherches de E. Fourneau et de ses collaborateurs sur le 
passage de divers anesthesiques locaux & travers des membranes de collodion 
ricine, additionn^es ou non de Idcithine et de clioleslArine. La Presse Medicate, 
1914, n« 1 ; Bull. Soc. chim., 1918, (4° s.), 23, p. 201 ; Bull. Soc. chim., 1930, 47, 
p. 1003. Voir egalement les essais de R. Thieulin. C. B. Soc. Biol., 1920 , 83, 
p. 1347 et de J. Sivadjian, Journ. Pharm. et Chim., 1933, (8 s s.), 17, p. 457. 
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Pourtant, les differences qui separent les activity des divers corps 
(sauf pour ce qui conceme le rapprochement stovaine-novocai'ne) sont 
nettement plus grandes que celles qui separent les rapiditds de passage 
des bases. 

2° L’ordre des rapidites de passage ne suit pas celui des poids 
molgculaires, puisque ce sont les molecules de bases percaine, cocaine, 
les plus lourdes, qui passent le plus vite et que les bases stovaine 
et novocaine, de poids mol^culaires trfes voisins, passent avec des 
vitesses diflKrentes. La constitution de la base a done une importance 
primordiale. 

3° II semble, en comparant les formules chimiques des corps 
etudi^s, que nous soyons en droit de presenter les conclusions 
suivantes : 

a) Les doubles chatnes cycliques de la cocaine et de la percaine 
semblent plutdt favoriser qu’entraver le passage. 

b) La constitution de l’acide ^therifiant la fonction alcool des 
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aminoalcools, bases de la novocai'ne et de la stovaine, semble jouer 
un r61e important. 

II semble qu’on puisse, au moins en partie, attribuer a la fonction 
amine libre de l’acide paraaminobenzoi'que, entrant dans la prepa¬ 
ration de la novocai'ne, la lenteur particulifere du passage de cet 
anesthesique local. 

Jean R£gnier. Andre Quevauviller. Andre Fieyre. 

('Travail du Laboratoire de la Pharmacie 
de VHopital Ambroise-Par6, a Boulogne-sur-Seine.) 


Action comparee de la dihydrooxycodeinone et de l’eserine 
sur la sensibilite du muscle de sangsue a 1’acetylcholine. 

La recherche et le dosage de l’acetylcholine sur la preparation de 
sangsue sensibilisee par l’eserine (Fuhner, Minz) constituent, a 
l’heure actuelle, une methode extremement repandue. Ayant 
montre (*) qu’un autre alcaloide, la dihydrooxycodeinone avait, de 
ce point de vue, un pouvoir aussi intense que celui de l’eserine, il 
nous a paru interessant de comparer les modalites d’action de ces 
deux sensibilisateurs. 

L’influence possible de 1’eucodal sur le tonus du muscle de 
sangsue est evidemment d’une importance considerable du point de 
vue qui nous occupe. 

Sur le muscle dorsal anterieur, entire e mais non eserine, il faut 
atteindre une concentration tres eievee (1 p. 1.000 4 1 p. 2.000) pour 
obtenir une elevation de tonus qui s’accompagne au bout d’une 
vingtaine de minutes de contractions desordonnees d’amplitude d’ail- 
leurs assez faible. 

Sur le muscle dorsal antirieur, enerve et dserini, Faction de 1’euco¬ 
dal, aux doses sensibilisantes — nous avons mime cherche a tres 
fortes concentrations (1 p. 10.000), — est absolument nulle. 

Doses sensibilisatrices d’eucodal. — VisA-vis d’une solution d’ace- 
tylcholine k 1 p. 400.000, il est possible, dans les cas favorables, que 
Faction sensibilisatrice soit perceptible Alp. 300.000.000. En tous 
cas, nous l’avons trouvee indiscutable 1 1 p. 150.000.000. L’eserine 
nous a paru agir 5 peu pres aux monies doses ; de tout.es fagons, 
action excessivement nette k partir de 1 p. 80.000.000. On pourrait 
done dire, — et e’est un point sur lequel on n’insiste peut-£tre pas 

1. G. Dastugue et A. Bresson. Bull. Sc. phaimacol., 1940, 47, p. 17-21. 
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assez, — que, renversant le probleme en utilisant une quantite 
connue d’acetylcholine, la preparation pourrait servir a deceler le 
sensibilisateur. 

Influence du temps de contact. — Sur plusieurs preparations eta- 
lonnees par l’acetylcholine alp. 400.000, nous avons cherche ce 
que devenait le pouvoir potentialisateur de-la dihydrooxycodeinone 
alp. 20.000.000 suivant que celle-ci etait mise au contact de la 
sangsue, au m6me instant que 1’acetylcholine (zero minute) ou une, 
trois, six, quinze et trente minutes avant l’addition d’acetylcholine. 

En prenant comme unite la grandeur de la reponse determinee par 
l’acetylcholine seule et en faisant la moyenne de toutes nos expe¬ 
riences, nous voyons que la sensibilite de la preparation est multi- 
pliee par 4,8 si l’eucodal est mis en meme temps que l’acetylcholine ; 
par 6,6 si l’eucodal est ajoute une minute avant l’acetylcholine ; 
12,6 pour trois minutes, 16,2 pour six minutes, 19,1 pour quinze 
minutes et 33,1 pour trente minutes. 

Nous pouvons done en deduire que la sensibilisation par Veucodal 
est notablement augmentee par I’allongement du temps de contact. 
Toutefois, cette augmentation, qui est tres rapide quand le temps de 
contact est porte de quelques secondes & une ou trois minutes, 
devient beaucoup plus lente quand ce temps passe de trois a six, 
quinze ou trente minutes. 

D’autre part, et e’est la semble-t-il un point important, si le pou¬ 
voir sensibilisateur est diminue quand l’eucodal n’est ajoute qu’au 
meme instant que l’ac6tylcholine, il est encore loin d’etre nul, 
puisque l’intensite de la reponse-temoin est multipliee par 4,8. 

Dans toutes les autres experiences, il est entendu que la dihydro¬ 
oxycodeinone sera employee, sauf mention particuliere, six minutes 
avant 1’addition d’acetylcholine. 

Relation entre la dose de sensibilisateur et le degre de sensibilisa¬ 
tion. — Il est evidemment difficile, par la methode de la sangsue, 
de determiner de fagon precise le rapport qui existe entre la concen¬ 
tration du sensibilisateur et l’intensite de la sensibilisation. En tenant 
compte de toute une serie de dosages, au cours desquels, sur des 
preparations differentes (mais reagissant de fagon sensiblement iden- 
tique k l’acetylcholine alp. 400.000 employee seule), nous avons 
fait agir l’eucodal de 1 p. 320.000.000 k 1 p. 1.000.000, nous pouvons 
dire que : vis-&-vis d’une solution d’acetylcholine alp. 400.000, la 
sensibilite de la preparation a ete multipliee par 3,6 en presence 
d’eucodal alp. 40.000.000 ; par 24, en presence d’eucodal a 
1 p. 4.000.000 ; par 35, en presence d’eucodal a 1 p. 1.000.000. 

Si nous exprimons ces resultats en y, on peut dire que Faction de 
50 y d’acetylcholine est multipliee par 
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35,0 en presence de.20 y d’eucodal. 

24,0 en presence de. 5 y — 

6,0 en presence de. 0 r 5 — 

3,5 en presence de. 0 y 25 — 

En d’autres termes on peut dire, de fagon approximative, que la 
sensibilisation est multipliee par 100, quand la concentration en 
sensibilisateur est multipliee par 10. 

Bien que, — comme il fallait d’ailleurs s’y attendre, — le dogre 
de sensibilite augmente moins vite que la concentration du sensibi¬ 
lisateur, nous croyons cependant que l’on peut trouver la une appli¬ 
cation pratique interessante. Si l’on se rappelle, en effet, que 
1’action propre de l’eucodal sur le tonus de la musculature de 
sangsue n’est pas plus intense alp. 2.000, qu’elle ne l’est dlj4, 
dans les mimes conditions, pour l’eslrine alp. 500.000, on voit 
qu’il sera possible de pousser plus loin la concentration du sensibi¬ 
lisateur, dans le cas de l’eucodal que dans le cas de l’lslrine, et de 
deceler peut-etre ainsi, par consequent, des doses plus faibles d ’ace¬ 
tylcholine. 

Intensity de fixation du sensibilisateur. — La recherche de 1’inten- 
site avec laquelle le sensibilisateur se fixe 5 la preparation est impor- 
tante, car il est utile de connattre dans quelles conditions le muscle 
est capable de recuplrer sa sensibilite initiale. 

Avec la morphine comme sensibilisateur 5 1 p. 500.000 (40 y pour 
20 cm 3 de liquide de Ringer) vis-4-vis d’acetylcholine 4 1 p. 400.000 
(50 y pour 20 cm 3 ), E. Kahane et J. Levy (1939) ont montre qu’il 
suffisait d’une seule serie de lavages pour que la preparation 
reprenne sa sensibilite initiale. Au contraire, utilisant l’eserine 
comme sensibilisateur, 4 la dose de 1 p. 400.000 (50 y pour 
20 cm 3 ), ils ont montre que malgre plusieurs series de lavages 
repetees, il etait difficile de faire recuperer au muscle sa sensibilite 
premilre. Comparant done de ce point de vue 1’action sensibilisante 
de la morphine et celle de l’eserine, ils soulignent que, avec la mor¬ 
phine, comme avec l’eserine, il se produit un certain degre d’inhi- 
bition de 1’esterase emise dans le liquide d’immersion du muscle 
de sangsue ayant subi 1’action de la morphine. Ce liquide recupere 
par dialyse l’activite enzymatique habituelle du liquide d’immersion 
du muscle normal. Contrairement au liquide d’immersion du 
muscle eserine de sangsue, qui ne recupere une activite normale 
qu’aprls une dialyse trls prolongee, le liquide d'immersion du 
muscle morphine la recupere rapidement. Contrairement 4 ce qui 
se passe aux depens d’un muscle eserinl, 1’emission d’estlrase 
« inhible » 4 partir d’un muscle morphine est tres fugace. L’lmis- 
sion d’estlrase « non inhible » coincide avec le retour du muscle 
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4 sa sensibility initiale, retour beaucoup plus rapide d’ailleurs pour 
le muscle morphing que pour le muscle esyrine. 

Dans le meme sens, nous avons entrepris l’examen du mode de 
fixation de l’eucodal. De la sorte, nous avons pu voir qu’apr^s action 
de la dihydrooxycodyinone alp. 160.000.000, 1 p. 80.000.000, 
1 p. 40.000.000 et mime parfois 1 p. 20.000.000, une seule serie de 
trois lavages (avec chaque fois un temps de contact d’une minute) 
ytait suffisante pour restituer au muscle sa sensibility initiale. 

Alp. 10.000.000, deux series de lavages sont indispensables et a 
1 p. 1.000.000, nous n’avons pas reussi avec six series identiques a 
retrouver -— meme de loin — la premiere sensibility. 

Avec l’esyrine qu’avons-nous trouvy ? Tout d’abord, il est facile 
de confirmer les resultats de E. Kahane et J. Levy et de voir qu’aux 
doses utilisyes par ces auteurs (50 y pour 20 cm 3 , soit 1 p. 400.000) 
il faut un trfes grand nombre de lavages pour restituer au muscle 
sa premiere sensibility. Nous avons voulu examiner le probleme de 
fagon dytailiye, en partant des concentrations actives les plus faibles 
et en opyrant, & chaque fois, des series de lavages identiques a celles 
de l’eucodal. 

Dans ces conditions, en prenant toujours pour tymoin la reponse 
musculaire k une concentration d’acytylcholine de 1 p. 400.000, 
nous avons pu mettre en yvidence les deux phynomfenes suivants : 

Premiferement, au point de vue de Vintensity de sensibilisation, il 
y a une difference tr£s notable avec l’eucodal. En effet, en yievant la 
concentration en eucodal, nous avons obtenu, comme nous l’avons 
dit plus haut, une sensibilisation de plus en plus grande et cette 
augmentation s’est faite de fagon veritablement progressive. Au con- 
traire, avec l’eserine, il existe dans beaucoup de cas une sorte de 
seuil, placy habituellement entre 1 p. 40.000.000 et 1 p. 20.000.000 
ou parfois entre 1 p. 80.000.000 et 1 p. 40.000.000. Ainsi dans une 
expyrience, en presence d’ysyrine alp. 80.000.000, la faction k 
l’acytylcholine alp. 400.000 etait seulement 30 p. 100 plus forte 
qu’avec l’acytylcholine pure. En prysence d’esyrine yip. 40.000.000, 
la ryaction pouvait etre considerye comme multipliee par 3. Nous 
avons trouvy d’ailleurs des differences beaucoup plus grandes dans 
des experiences ofi le fait de passer d’une concentration en eserine 
yip. 40.000.000 a une concentration de 1 p. 20.000.000 produisait 
une ryaction cinq fois, six fois (ou meme davantage) plus considy- 
rable que la prycedente. Nous n’avons rien trouve de semblable avec 
l’eucodal. 

Deuxitaiement, en ce qui concerne Vintensity de fixation, non 
seulement elle est trfcs grande yip. 400.000, comme l’avaient dyja 
vu Kahane et J. Levy, mais elle est encore fort considerable y des 
doses beaucoup plus faibles, 1 p. 20.000.000 ou meme 1 p. 40.000.000. 
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A ces dilutions, la fixation est encore si forte qu’apres une serie de 
lavages, la rlponse a 1’acetylcholine est au moins aussi intense que 
celle qui avait imm^diatement suivi l’addition d’eserine, et que, 
mime apres cinq ou six slries de lavages, on n’arrive pas A retrouver 
la sensibility initiale. 

Ces faits sont done d’accord avec l’expose de Kahane et J. Levy 
et l’on a meme l’impression que fixation et sensibilisation vont de 
pair pour I’lslrine alors que pour l’eucodal nous avons toute une 
serie de doses tres actives (1 p. 20.000.000 par exemple) apres faction 
desquelles une seule serie de lavages suffit pour ramener la sensi¬ 
bility initiale. 

Ainsi se pose, des & prysent, la question d’un mecanisme diffyrent 
pour la sensibilisation par l’eserine et la sensibilisation par l’eucodal. 

Gaston Dastugue. M. Gandour. 

(Laboratoire de Physiologie de VEcole de plein exercice de Medecine 
et de Pharmacie de Clermont-Ferrand. Professeur : P. Dodel.) 


Les Erythrophleum : Recherches preliminaires sur l’ecorce 
et sur les graines d’E. guineense G. Don. 

Depuis l’isolement, en 1875, par Gali.ois et Hardy [11, a partir de 
l’ecorce d’ Erythrophleum guineense G. Don (Lygumineuses) d’un 
alcaloide a proprietes digitaliques : l’erythrophleine, de nombreux 
travaux, tant sur E. guineense que sur d’autres esplces (E. Cou- 
minga Baill., E. Laboucherii F. Muell., E. lasianthum Corbish, 
E. densiflorum Merr.) ont yty effectues, et cependant, la composition 
chimique des Erythrophleum n’est pas encore entierement yiucidee. 

L’alcaloide obtenu par Gallois et Hardy, 5 partir de l’ecorce de 
tige d ’Erythrophleum guineense, poison d’ypreuve africain connu 
sous les noms d’ycorce de mangone, de Sassy bark, de bois rouge, 
n’Kassa (au Congo), teli (en bambara), tali (en malinke), etc. ( 1 ), Itait 
une substance amorphe, peu soluble dans l’yther, mais soluble dans 
l’eau. Par contre, Harnack et Zabrocki [2] en 1882, Harnack [3] 
en 1896, dycrivent sous le nom d’erythrophleine un produit ygale- 
ment amorphe, mais soluble dans I’ether et insoluble dans l’eau ; 
ils proposent les formules C 28 H 43 O t N ou C 2S H 45 0 7 ]N ; par action de 

1. Voir en particulier le livre recent de M. le Professeur Em. Perrot : OCt en 
est I’Afrique Occidentale Franfaise ? 1 vol. in-8°, 464 pages, Larose, edit., Paris, 1939. 
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l’acide clilorhydrique a l’ebullition, cette substance se decompose 
d’une part en acide erythrophleique, non azote, sans action physio- 
logique et d’autre part, suivant les 4chantillons, soit en manf.onine 
(base analogue a la pyridine), soit en m6thylamine. En 1907, 
Louis Planchon [4] fait une magistrate etude, surtout botanique, des 
Erythrophleum et Laborde [5] envisage le dosage des alcaloides de 
l’E. Couminga, de Madagascar, soit par la methode ponderate, soit 
par la methode au silicotungstate. Par la suite, de nombreux auteurs 
et en particulier Power et Salway [6], Maplethorpe [7], etudient 
l’E. guineense, mais n’apportent gu£re de precisions sur l’erythro- 
phteine. II faut attendre les travaux de Dalma [8] en 1935 pour avoir 
quelques faits nouveaux sur la composition chimique des Erythro¬ 
phleum. En effet, Dalma dit avoir obtenu non plus un seul, mais 
quatre alcaloi'des d’une ecorce d’E. guineense, provenant du Congo : 
la cassalne C 24 H 3i) 0 4 N, pF = 141°, la cassaldine C 24 H 43 0 5 N, pF = 113°, 
la nor-cassaidine C 23 H 41 0 5 N, pF = 131° et Yhomophleine C I6 H 88 0,jN, 
les trois premiers etant cristallises, le dernier amorphe. Ces nouveaux 
alcaloides seraient probablement, d’apres ce meme auteur [9], des 
derives du cyclopentenophenanthrene voisins des aglycones digita- 
liques, mais ne possedant pas d’anneau lactonique non satury. Plus 
recemment, Dalma [10] a pu isoler de YE. Couminga de Madagascar 
deux nouveaux alcaloides : la coumingine et la coumingalne. La 
toxicite et les proprietes pharmaccdynamiques (en particulier Faction 
anesthesique locale) de ces derives ont ete etudies par Santi et 
Zweifel [11], par Trabucchi [12], par Chen, Lung Chen et 
Anderson [13], puis par Chen, Hargreaves et Winchester [14]. 

Malheureusement Dalma n’a pas public, tout au moins a notre 
connaissance, de details sur 1’extraction et sur la separation de ses 
alcaloides, dont il n’a donne que quelques caracteristiques (pF, solu¬ 
bility) et si ces travaux ont apporte des fails nouveaux interessants, 
1’etude chimique des Erythrophleum n’est pas encore epuisee. C’est 
pourquoi, ayant eu a notre disposition au laboratoire de M. le Profes- 
seur Em. Perrot, un certain nombre d’echantillons de pro¬ 
venances diverses, il nous a paru interessant d’entreprendre quelques 
recherches 4 leur sujet. Nous exposons ici les rdsultats des essais 
entrepris en 1938-1939, et qui seront continues dfes que les circons- 
tances le permettront. 

Afin de se rendre compte de 1’activity des differents Erythro¬ 
phleum ( 2 ), il a itS proc^de tout d’abord a des essais de toxicity chez 
le cobaye, auquel ont yty injectys, par voie sous-cutanee, soit des 
extraits alcooliques repris par du solute physiologique, soit des 

2. La plupart des determinations ont ete faites soit par M. le professeur A. Cheva¬ 
lier, du Museum de Paris ; soit par M. R. Pohteres, ingenieur d’Agronomie et 
d’Agriculture coloniales, que nous remercions de leur obligeance. 
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infuses. Dans ces conditions et pour les 6chantillons dont nous 
disposions, l’ecorce d ’Erythrophleum Couminga de Madagascar s’est 
montr^e nettement plus toxique que celle de VE. guineense ou cell6 
d’un Erythrophleum indochinois [E. Fordii Oliv. ou lim] ( 3 ), cette der- 
nifere itant la moins active. Quant A E. ivorense A. Chev. (= E. micran- 
thum Harms) provenant de Dimbokro (Cote d’Ivoire), espece sur 
laquelle nous n’avons trouve aucun renseignement au point de vue 
chimique, sa toxicite est analogue A celle d’E. guineense. Signalons 
d’ailleurs que cette toxicite peut varier selon le lieu de la recolte, 
l’Age de l’ecorce (et merne la variety botanique ?), ainsi que nous 
l’avons surtout constatd avec E. guineense: une vieille ecorce, pro¬ 
venant de Fort-Archambault (A. E. F.) et que nous devons a l’obli- 
geance de M. Gautier, 6tait presque denuee de toxicite. II en a ete 
de m^me d’une ecorce, recoltee aux environs de Mamou (Guinee) et 
d^nommee tali Mane ( 4 ), qui, a la dose de 0 gr. 50 par kilogramme, 
ne tuait le cobaye qu’en cinq a six heures ; par contre, deux autres 
drogues provenant l’une de Casamance, l’autre 6galement de 
Guinee ( 4 ) et denommde tali noir, a la dose de 0 gr. 40 a 0 gr. 50 
par kilogramme, tuaient le cobaye en une heure environ. Dans le cas 
du tali noir et du tali Mane, les 5corces avaient la meme grosseur, 
elles provenaient de la memo region, 1’aspect des feuilles etait iden- 
tique ; s’agirait-il de deux varietes l’une trfes toxique, l’autre peu 
toxique d’E. guineense ? 

A propos de ces essais de toxicite, il faut noter, dans Faction des 
Erythrophleum, des ph^nomfenes de latence : apres l’injection, le 
cobaye ne presente pas de signes apparents d’intoxication et ce stade 
peut durer, suivant la dose injectee, une ou plusieurs heures, puis, 
assez brusquement, apparaissent de la dyspnee, des convulsions et 
1’animal meurt en quelques minutes. 

Enfin, l’activite relative des differentes parties de la plante (ecorces, 
feuilles et graines) a 6t6 etudiee : les feuilles ont une toxicite 
analogue a celles des ecorces, mais les graines se sont montrees beau- 
coup plus actives, fait qui, croyons-nous, n’avait pas encore ete 
signal^ ; 4 la dose de 0 gr. 125 par kilogramme, elles tuent le cobaye 
en une heure quinze minutes environ. N’ayant & notre disposition 
qu’une faible quantite de feuilles, nous avons surtout etudie, au 
point de vue chimique, d’une part les Ecorces, d’autre part les 
graines. 

I. Ecorces. — Pour avoir une idee de la teneur en alcaloide de 

3. Signalons h ce sujet que divers champignons, appartcnont au genre Gano- 
derma, et poussant sur le lim dtaient d6nues de toxicite. 

4. Certains de ces matctriaux ont <5t§ envoyes au Laboratoire par M. le Pharmacien 
Colonel Laffitte, charge de la Mission d’etudcs sur la pharmacopee indigene 
en A. 0. F. Nous l’en remercions bien vivement. 


Bull. Sc. Pharm. ( Mars-Avril 1940). 
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differents echantillons, on peut employer des methodes (soit ponde- 
rale, soit au silicotungstate) analogues a celles indiquees par 
Laborde [5]. On prepare une teinture au 1/10" par lixiviation, 
l’alcool est evapore au bain-marie ou mieux sous pression reduite ; 
le r^sidu est re pi is par de l’acide chlorhydrique a 5 % ; apres alca- 
linisalion par 1’ammoniaque, on epuise par le melange eth6ro-chloro- 
formique ; dans le cas de dosage ponderal, on evapore et. le r6sidu 
est pese ; dans le cas de la methode au silicotungstate, on epuise par 
de l’acide chlorhydrique diluii et on ajoute un exces d’acide silico- 
tungstique ; apres quelques minutes d’ebullition, le prdcipite est 
recueilli, puis calcine suivant la methode habituelle. (On pr-end 
comme poids moleculaire moyen celui de l’erythrophleine de 
Harnack [3].) Ce procede ne donne que des chiffres approximatifs ; 
neanmoins, dans l’ensemble, les resultats concordent avec ceux de 
1’essai physiologique. Pour les ecorces, les chiffres oscillent entre 
1 et 6 p. 1.000 : 1,2 pour le tali blanc, 6 pour le tali noiv. 4 a 5 pour 
des ecorces de Casamance (A. 0. F.). Pour les feuilles, nous avons 
trouve 3,5 a 4,5 et pour les graines 12 a 15 gr. par kilogramme, 
a) Pour 1’extraction des alcaloi'des, la methode suivante a tout 
d’abord ete employee : alcalinisation par 1’ammoniaque (avec 
laquelle on obtient de meilleurs resultats qu’avec la soude), puis 
lixiviation par le melange ethero-chloroformique (Father seul donne 
des rendements inferieurs) ; celui-ci est concentre, epuise par l’acide 
chlorhydrique ; apres alcalinisation par l’ammoniaque, on extrait 
par le chloroforme qui, apres deshydratation par le carbonate de 
potassium, est evapore et pese. Ce procede est tres long, les epuise- 
ments par le chloroforme necessitent plusieurs jours (on peut abreger 
1’operation en procedant a chaud avec un perforateur) ; le rendement 
ne depasse guferc 2 p. 1.000. L’epuisement direct de la poudre par 
lixiviation, soit par les acides dilues, soit par l’alcool ammoniacal, 
ne donne pas de meilleurs resultats, il y a vraisemblablement decom¬ 
position partielle des alcaloi'des au cours de la concentration des 
liqueurs extractives, et Harnack et Zabrocki [2] avaient deja 
remarqini que l’erythrophleine, en milieu acide (et rrieme aussi en 
milieu alcalin) se decomposait assez facilement. 

Le meilleur proc6de consiste done a traiter la drogue par un 
solvant neutre : 1’alcool a 90 c , par percolation ou mieux a l’ebulli- 
tion au refrigerant a reflux. Cependant, lors de la concentration des 
colatures, il se forme un volumineux precipite brun rougelitre qui 
gene la reprise par l’acide chlorhydrique dilue ; d’autre part, apres 
alcalinisation par l’ammoniaque, le chloroforme n’enieve pas la tota- 
lite des alcaloi'des (meme apres relargage au sulfate d’ammonium 
ou 5 chaud au perforateur) et la solution aqueuse precipite abondam- 
ment par l’acide silicotungstique en milieu acide, ce qui est du vrai- 
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semblablement 4 la solubility assez grande des alcaloides dans l’eau. 
Pour pallier k ces inconvenients, il est preferable d’evaporer les 
liqueurs extractives sous pression reduite jusqu’a consistance siru- 
peuse et d’additionner 1’extrait de magnesie et de carbonate de 
calcium jusqu’ci consistance pateuse. La masse, repartie en couche 
mince, est ensuite mise a secher pendant vingt-quatre ou quarante- 
huit heures. Par broyage au mortier, on obtient une poudre qui est 
epuisde par 1’ether acetique bouillant (qui s’est revele un excellent 
solvant des alcaloides de 1 ’Erythrophleum). Lors de la concentration 
des liqueurs, une partie des alcaloides precipile, on peut encore en 
separer en additionnant les liqueurs meres de 2 a 3 volumes 
d’ether de petrole. Cette methode permet d’obtenir avec les ycorces 
d’E. guineense, 4 a 6 p, 1.000 d’alcalo'ides bruts sous forme d’une 
poudre a peine jaunatre. 

Au cours de cette preparation, nous avons separy l’abondant preci- 
p^y qui se forme lors de la concentration des colatures ; ce pryci¬ 
pity rysineux, cassant, brun rougeatre, insoluble dans l’eau froide, 
soluble dans l’alcool, n’entraine que peu d’alcaloides ; par addition 
d’acytate d’ythyle a sa solution mythylique ou acytonique, il se forme 
un prycipity floconneux blanchatre, moussant fortement au contact 
de l’eau ; c’est une saponine qu’on peut purifier par dissolution dans 
l’alcool methylique, puis prycipitation par l’yther (pF = 254°). Le 
prycipity rysineux, privy de saponine, se prysente sous forme d’une 
poudre rougeatre insoluble dans l’eau froide, soluble dans l’eau 
chaude et les liqueurs alcalines, ryduisant le nitrate d’argent ammo- 
niacal et la liqueur de Fehling, donnant une coloration verte avec le 
perchlorure de fer et un prycipity avec le formol chlorhydrique 
(tanin catychique). 

b) Ayant obtenu les alcaloides bruts, il fallait les purifier et tenter 
leur syparation. Nous avons tout d’abord essayy d’obtenir les chlorhy- 
drates totaux par passage d’un courant de gaz chlorhydrique dans 
une solution ethyro-chloroformique d’alcaloi'des, mais le prycipite 
formy est trfes faible et se rysinifie rapidement. Par addition d’alcool 
oxalique bouillant k une solution alcoolique d’alcaloTdes totaux, on 
obtient bien un prycipity, mais celui-ci est forme non pas d’oxalates 
insolubles dans l’alcool, mais par un phytostyrol, donnant la fac¬ 
tion de Liebermann. Des essais de cristallisation dans divers solvants 
(alcool, yther acytique, acytone) ayant yty infructueux, les alcaloides 
ont yty purifiys une premiere fois par dissolution dans le chloroforme 
(il reste un faible rysidu qui semble identique & la saponine precy- 
demment isolye) et prycipitation par l’yther de pytrole. On traite 
ensuite par de l’eau chlorhydrique a 3 % (la fraction insoluble est 
en majeure partie constituye par un styrol, qu’on peut purifier par 
cristallisation dans l’alcool (pF = 172°). La liqueur acide est 
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degraissee a 1’ether, puis alcalinisee par la soude et epuis^e succes- 
sivement par lather et le chloroforme ; ces solvants n’enlevant que 
des traces d’alcalo'ides, nous avons essaye Tether antique, puis 
l’alcool isobutylique ; seul, ce dernier a donne des resultats satis- 
faisants. Aprfes d^shydratation sur carbonate de potassium et concen¬ 
tration sous pression reduite, les liqueurs isobutyliques ne donnent 
pas de precipite cristallise, mais par addition d’ether, on obtient 
un precipiti blanc floconneux, qui est recueilli par centrifugation 
et desseche dans le vide phosphorique (substance A). La solution 
evapor6e donne un r5sidu alcaloidique, lequel, dissous dans le 
chloroforme et additionne de 3 volumes d’ether de petrole, fournit 
une seconde substance (B) ; les rendements sont faibles : ainsi, a 
partir de 5 gr. d’alcaloi'des totaux, on obtient 0 gr. 90 de A et 
0 gr. 60 de B. 

L’alcaloi'de A, insoluble dans lather de petrole, peu soluble dans 
Tether, soluble dans l’eau, l’alcool, le chloroforme, lather ac6tique, 
fond a 105-106° au bloc Maquenne ( 5 ) ; le picrate bien cristallise, 
insoluble dans l’alcool, fond a 332-334° (d<5c.). 

L’alcaloide B, insoluble dans Tether de petrole, peu soluble dans 
l’eau, soluble dans Tether, le chloroforme, fond a 114-116° ; nous 
n’avons pu obtenir de picrate insoluble. 

D’autre part, les liqueurs sodiques sont acidifies par l’acide 
chlorhydrique, alcalinis^es par l’ammoniaque et de nouveau 5puis6es 
par l’alcool isobutylique ; par fractionnement k Tether, on separe 
deux nouveaux corps (C et D) sous forme de poudres blanches 
hygroscopiques fondant respectivement a 105° et 112° ; les quantites 
obtenues jusqu’ici ont ete trop faibles pour en permettre une etude 
approfondie. Tous ces alcaloi'des ont une saveur am£re, ils donnent 
une coloration brun vert avec le reactif sulfovanadique et une colo¬ 
ration bleu vert avec le reactif sulfomolybdique. Ils reduisent lente- 
ment a froid le nitrate d’argent ammoniacal ; les reactions de Lieber- 
mann, de Legal (au nitroprussiate), de Zimmermann (au m.' dini¬ 
trobenzene) sont negatives. Ils tuent le cobaye, a la dose de 2 ou 
3 milligr. en une heure environ ; injectes chez le chien par voie 
intraveineuse, ils fournissent un trace de pression art^rielle du meme 
type que celui des digitaliques. N’ayant pas suffisamment de points 
de comparaison, il semble premature de dire s’ils sont identiques 
ou non aux produits signales par Dalma. 

II. Graunes ( 6 ). — a) Pour le traitement des graines et apres 

5. II se pourrait que cette substance soit accompagn6e de traces d’un autre 
alcaloi'de, car par fractionnement i lather, on peut obtenir un autre corps, de 
point de fusion voisin de 110°. 

6. Celles-ci proviennent, en majeure partie, des environs de Bignona et nous 
ont £t£ obligeamment envoy4es par M. l’Administrateur superieur de la Casa- 
inance et par M. le Pharmacien Colonel Laffitte. 
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quelques tatonnements, une methode, analogue k celle indiquee pour 
les forces, a ete employee. On n’est guere gene ici par les substances 
tanniques, mais il faut 6viter toute trace d’eau, car le tegument des 
graines est tres riche en mucilage ; il est preferable aussi d’eliminer 
les matikres grasses qui sont abondantes. Les graines broyees sont 
done tout d’abord lixiviees k l’ether de petrole ; ce solvant, apres 
evaporation, laisse une huile jaune (environ 4 %) qui sera etudiee 
ulterieurement. Le marc s^che est epuis4 a trois reprises par 3 a 
4 volumes d’alcool a 90° bouillant pendant une heure ; les colatures 
sont concentrees sous pression r^duite, jusqu’a consistance sirupeuse ; 
1’extrait est additionne de magnesie et de carbonate de calcium de 
fagon a former une pate qu’on laisse secher et pulverise. La poudre 
est epuisee par I’ether acetique anhydre bouillant ; lors de la concen¬ 
tration des liqueurs ethero-ac^tiques, une partie des alcaloi'des preci- 
pite, une autre partie est obtenue par addition de 3 volumes d’ether 
de petrole (pE ■< 50°) ; le tout est desseche dans le vide phospho- 
rique. Le rendement est de 10 a 12 gr. par kilogramme. 

b ) Il faut ensuite purifier ces alcaloi’des bruts, qui se pr^sentent 
sous forme d’une poudre microcristalline, blanc jaunatre. Aprks 
elimination des dernilres traces de matieres grasses par lavage a 
lather de petrole, on traite par le chloroforme ; on obtient un residu 
constitue par une poudre grisatre, soluble dans l’alcool, insoluble 
dans l’ether et le chloroforme, dou6e de proprietes aphrogknes et 
hemolytiques. Il s’agit d’une saponine, mais, fait int^ressant, cette 
saponine posskde une saveur sucree trks prononcee (on retrouve 
d’ailleurs ce principe dans les feuilles). Nous esperons pouvoir en 
entreprendre bient6t l’etude. 

Par action soit de l’eau, soit de l’ether, deux fractions : l’une 
soluble, l’autre insoluble, peuvent Stre s^parees ; d’apres les points 
de fusion des bases et d’aprks ceux de leur picrate, la partie soluble 
dans l’eau semble voisine de celle qui est insoluble dans lather. 
Mais nous avons obtenu des produits plus purs, de point de fusion 
plus constant, en utilisant la methode deja indiquee pour les gcorces 
en tipuisant par l’alcool isobutylique en milieu sodique, puis en 
milieu ammoniacal ; les liqueurs isobutyliques concentrees sont 
ensuite fractionnees par addition d’ether. En milieu sodique, on a 
ainsi pu preparer un premier alcaloTde A, peu soluble dans l’ether, 
de pF = 185-186°, donnant deux derives bien cristallises : picrate 
(dans l’alcool), pF = 277-278° ; derive acetyle, pF = 123-124°. 

Un alcaloi’de B, plus soluble dans I’ether, purifie par dissolution 
dans le chloroforme et precipitation par l’ether de petrole, de 
pF = 118-119° dont le picrate est soluble dans l’alcool. Si la pre¬ 
miere substance semble differente du corps A des ecorces, par contre 
la seconde, par son point de fusion, son aspect, ses solubilites, 
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semble identique a l’alcaloi'de B des forces. Malheureusement, les 
rendements en alcalo'ides purifies sont trds faibles (0 gr. 40 k 0 gr. 50 
k partir de 5 gr. d’alcalo'ides bruts). Enfin, par dpuisement en 
milieu ammoniacal, un autre alcaloi'de soluble dans l’6ther, de 
pF = 122-124°, dont le picrate est soluble dans l’eau et l’alcool, a 
pu dtre separe, mais en petite quantity. 

La separation de ces alcalo'ides est laborieuse, les bases se rdsi- 
nifient facilement, les sels sont difficilement cristallisables et ces 
experiences seraient k reprendre sur de plus grandes quantity. Les 
circonstances actuelles nous ont empechd de le faire ; nous avons 
cru bon cependant d’exposer les resultats de ces experiences prdli- 
minaires. 

En resume , parmi quatre Erythrophleum examines, c’est l’E. Cou- 
minga qui s’est montrd le plus toxique pour le cobaye ; viennent 
ensuite YE. guineense et YE. ivorense, d’activite a peu pres analogue, 
et enfin YE. Fordii. 

Pour ce qui est de l’E. guineense, dont une etude plus approfondie 
a ete faite, la teneur en alcalo'ides et la toxicity peuvent varier dans 
d’assez larges limites, suivant les dchantillons (influence de l’age de 
l’dcorce, du lieu de recolte, de la variete botanique ?). L’examen des 
differents organes a rdvdld que les graines etaient beaucoup plus 
actives que les ecorces et que les feuilles. 

Gr&ce a une nouvelle mdthode d’extraction (appliqude aux dcorces 
et aux graines), on a pu obtenir, avec un assez bon rendement, les 
substances alcaloidiques et montrer que, contrairement aux travaux 
de Gallois et Hardy et & ceux d’HARNACK, mais d’accord avec ceux 
de Dalma, il n’existe pas chez E. guineense un alcaloi'de unique, 
l’erythrophldine, d’ailleurs mal definie, mais plusieurs alcalo'ides 
dont un mode de separation et quelques caracteristiques ont ete 
indiques. Bien que possedant une action cardiotonique, ces alcaloides 
ne donnent pas certaines reactions colordes des substances digita- 
liques (Liebermann, Legal, Zimmermann) . 

En outre, des dcorces ont dte isolds : une saponine, un tanin cale- 
chique, un phytostdrol, et, des graines : une saponine fortement 
hdmolytique et k saveur tres sucrde. 


Ren£ Paris. 


M. Rigal. 


(Laboratoire de Matiere medicale de la Faculte de Pharmacie 
de Paris 

et Laboratoire des Matikres premieres vegelales des Pays chauds.) 
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Le dosage des corps cetoniques dans le muscle (*). 

Acidose et c&tose sont, pour beaucoup, devenues synonyines et 
nous avons eu, recemment encore, la surprise de lire dans un nou¬ 
veau Traite d’analyse du sang que le dosage des corps cetoniques 
etait abandonn4 de plus en plus, en faveur du dosage de la reserve 
alcaline ! Encore faudrait-il demontrer que ces deux determinations 
ont une mime signification ; or nous avons pu constater qu’il existe, 
notamment chez les femmes enceintes, de notables acidoses sans 
cetose appreciable. 

Citonimie, lactacidemie et chloremie constituent de precieux 
temoins du metabolisme des lipides, des glucides et des protides, 
dont on aurait tort de nier l’importance. Leur determination peut, 
marcher de pair avec celle de la reserve alcaline, car elle permet 

(*) Note prfoentee k la Soci£t6 de Pharmacie de Paris, le 7 f<Svrier 1940. 
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une meilleure connaissance du terrain organique dans ses rapports 
avec les desequilibres alimentaires, nutritifs ou humoraux C 1 ). 

En raison de ses applications pratiques imm^diates, le dosage de 
la chloremie plasmatique et globulaire connait actuellement une 
grande vogue ; nous avons personnellement insists sur la significa¬ 
tion de ses modifications post-operatoires ( 2 ). Les determinations de 
la lactacidemie et de la cetonemie ne sont pas plus compliquees ; il 
n’est que de vouloir les faire entrer dans la pratique. 

Ajoutons qu’en physiologie, il y a inter£t k pousser plus loin ces 
recherches et qu’il est souvent utile de doser les monies corps dans 
les muscles et les tissus. Les dosages de chlore, pratiques systema- 
tiquement sur les tissus traumatises, nous ont manage quelques sur¬ 
prises ( 3 ) et nous avons constate, par ailleurs, dans certains troubles 
du metabolisme glucidique, que l’elevation du taux d’acide lactique 
precede de plusieurs jours les manifestations sanguines de l’acidose 
qu’elle traduit ( 4 5 ). Nous avons pense que l’analyste trouverait avan- 
tageux de pouvoir effectuer dans les memes conditions le dosage 
des corps cdtoniques dans les tissus. Mais, des le debut de nos 
recherches, nous avons dti nous rendre compte que le problfeme 
nYtait pas aussi simple qu’il pouvait paraitre. 

* 


Tout de suite, il nous est apparu que la difficulty residerait dans 
le procede d’extraction et de defecation. Nous avons fait porter 
l’ensemble de nos determinations sur le muscle, persuade qu’une fois 
le probl£me resolu, il ne saurait y avoir de veritable difficulty pour 
les autres tissus. 

Dyj3t, avec Carel, nous avions eu l’occasion de doser les corps 
cetoniques dans le sang, specialement chez des sujets absorbant 
differents lipides ( s ). Tres brievement, nous rappellerons le procyde 
mis en oeuvre. La defecation etait assuree simplement, selon la tech¬ 
nique de Folin-Wu, par addition au sang legerement oxalaty (pour 
le rendre incoagulable), de 7 volumes d’eau distillye, de 1 volume 

1. R. Lecoq. Desiquilibres alimentaires, nutritifs et humoraux, 2® edition, 
Paris, 1939. 

2. R. Lecoq. Sur les variations de la chloremie post-opdratoire. Journ Pliarm 
et Chim., 1939, (8), 29, p. 118. 

3. R. Lecoq et A. Meunier. La fixation du chlore dans les tissus traumatises 
est-elle constante ? C. R. Soc. Biol., 1937, 124, p. 38. 

4. R. Lecoq et R. Duffau. Influence du d£s<5quilibre alimentaire aigu d’origine 
glucidique sur la composition du muscle de pigeon. C. R. Ac. Sc., 1937, 204, p. 449. 

5. R. Lecoq et R. Carel. L’huile de ricin, productrice de d6sequilibre alimen¬ 
taire, agit-elle par simple action physique sur le tube digestif ou passe-t-elle dans 
l’organisme pour y fitre combur6e, au mtme titre que les autres lipides ? Bull. Sc. 
pharmacol., 1936, 43, p. 37. 
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de solution de tungstate de sodium a 10 % et de 1 volume d’acide 
sulfurique 2/3 N. La liqueur filtree represente le sang initial dilue 
au 1/10. On prel&ve alors 20 cm 3 du filtrat sur lesquels on dose, 
selon la methode d’ENGFELDT (®), d’abord le bloc acetone, constitue 
par 1’acetone preformee et l’acetone resultant de la decarboxylation 
de l’acide acetylacetique, puis l’acide §-hydroxybutyrique. 

II nous a semble que cette technique ou une variante proche pour- 
raient Stre adaptees au dosage des corps cetoniques dans le muscle. 
Toutefois, comme la defecation n’apparaissait pas aussi facile que 
sur le sang, nous avons mis en concurrence deux autres modes de 
precipitation des proteines utilisant, l’un, l’acide trichloracetique 
a 20 %, et l’autre, le nitrate mercurique a 40 %, tous deux etant 
utilises respectivement pour le dosage du glutathion et le dosage do 
l’acide lactique dans les tissus. 

Chaque fois, 10 gr. de muscle de lapin, dilaceres au mortier, 
furent done traites de l’une ou l’autre maniere et les dosages furent 
ensuite pratiques sur les liqueurs convenablement ajustees et filtrees. 

Pour s’assurer de la bonne marche des operations, dans une 
seconde serie d’experiences, 2 cm 3 d’une solution aqueuse d’acetone 
contenant 1 milligr., 5 de ce corps furent ajoutes aux 10 gr. de 
muscle (elevant par consequent la proportion d’acetone de 15 mil¬ 
ligr. %). De nouveaux dosages furent alors pratiques. 

Enfin, dans une dernifere serie, 1’addition de l’acetone fut faite 
non plus directement au muscle, mais k l’extractum prealablement 
filtre. 

Les resultats ainsi trouves, exprimes en milligrammes pour 100, 
furent les suivants ( 6 7 ) : 


£-hydroxybutyrique 


I. Defecation au nitrate mercurique ... 0,9 

II. Defecation au tungstate de soude ... 3,5 

III. Defecation a l’acide trichloracetique . . 6,3 

jj' ) Avec addition au muscle de 15 milligr. ^ jj’? 

jjj' t pour 100 d’acetone.^ 16 ’j 

) Avec addition d Vextractum de 15 milligr. I jjj’jj 
jjj l pour 100 d’acetone.j j; 


57.2 

58.2 

45.5 

64.2 
63,0 

43.5 

64.6 
60,1 

46.2 


II ressort tres nettement que, dans tous les cas, l’acetone ajout6e 
au muscle se trouve plus ou moins adsorbee. Dans ces conditions, 
nous avons essaye de pratiquer la d4f£cation non plus sur le muscle, 

6. N. O. Engfeldt. Beitrage zur Kenfniss der Biochemie der AcetonkBrper. 
Lund, 1920. 

7. Notons que les defecations I et II furent effectuees sur un lapin et les defe¬ 
cations III sur un autre animal. 
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mais sur le produit de l’epuisement du muscle par de l’eau distillee, 
d’une part, et par 20 cm 3 d’une solution de chlorure de sodium a 
20 %, d’autre part, les eaux de lavages etant riunies. La defecation 
fut ensuite effectuee avec l’acide trichloracitique qui, jusqu’ici, 
paraissait donner les meilleurs resultats. Dans une deuxiime serie 
d’essais, le muscle fut arrosi comme precedemment d’une nieme 
quantite de la solution d’acetone. 

Yoici les resultats qui furent obtenus en partant de muscles de 
rats blancs : 

a) Traitement par I'eau distilUe. 


acetone p-hydroxybutyrique 


l° r Schantillon de muscle. 3,4 23,1 

2* Echantillon de muscle. 2,9 27,9 

l ,r Echantillon ) avec addition au muscle de ( 9,9 22,8 

2* echantillon ( 15milligr.d’acetonepour 100. j 8,5 28,3 


b) Traitement par la solution de CINa. 


3” Echantillon de muscle. 

4" echantillon de muscle. 

3* echantillon 1 avec addition au muscle de 
4” echantillon J 15 milligr. d’acetone pour 100. 


p-hydroxybutyriquo 


2,5 46,2 

1.7 35,3 

9.7 52,7 

7.7 34,6 


En presence de ces chiffres, pour mieux liberer l’acitone, nous 
avons tente de penetrcr plus intimement le muscle en amorcant la 
digestion des albumino'ides par la pepsine en milieu chlorhydrique. 
Du muscle de lapin (10 gr.), broye au mortier avec un peu de sable 
lave et 60 cm 3 d’eau, fut alors entrain^ dans une Hole h bouchage 
mecanique automatique, dans laquelle on ajouta 4 cm 3 3 de C.1H 
normal et 5 cm 3 d’une solution aqueuse de pepsine a 1 %. Ces fioles 
furent alors maintenues au bain-marie & + 50° pendant des temps 
variables et les liqueurs defequees comme a l’ordinaire avec l’acide 
trichloracetique. Le muscle etant chaque fois additionne d’acetone, 
il fut trouve : 


acetone ,3-hydroxybutyrique 

Aprfes 1 heure. 9,7 70,0 

Apr&s 2 heures. 26,8 71,0 

AprSs 3 heures.. . 10,4 74,0 

Aprfes 5 heures. 12,9 73,5 

La disintegration des albumino'ides intervenant d’une maniire tres 
nette, nous avons essayi des quantites de pepsine variees pour une 
meme duree de traitement au bain-marie 4 + 60°, soit une heure. 
II s’agissait, lk encore, de muscle de lapin additionne d’acitone : 
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Avec 10 cm 3 de solution de pepsine a 1 •/•. 10,4 

Avec 15 cm 3 — — Si 1 °/o. 1*> 8 

Avec 20 cm 3 — — a 1 "/o. 1S,0 

Avec 10 cm 3 — — a 3 ”/.. 16,0 


Notons que les irregularites parfois assez importantes s’observaient 
entre differents dosages pratiques sur le meme muscle et apparem- 
ment dans les mernes conditions. Le temps d’attaque trop limits 
paraissant en tire la cause, nous avons finalement adopte une duree 
de deux heures et ajoute 10 cm 3 d’une solution de pepsine a 2 %. 
Les chiffres ainsi obtenus furent assez exacts et suffisamment 
constants. Void d’ailleurs les resultats de quatre nouveaux essais 
pratiques dans ces conditions. 

BLOC ACIDE 

acetone p-hydroxybutyriquo 


Muscle sans acOtone. 13,9 90,3 

Muscle additionne d’acfitone. 28,9 88,1 

Muscle — — . 27,6 93,4 

Muscle — — . 29,7 87,8 


La m§me methode fut, par la suite, appliquee aux muscles des 
pigeons et aux differents organes d’un meme lapin ; elle nous est 
apparue comme tres generate et tres facile a conduire. 


Nous en donnons done ci-apres le detail : 

PriUvement. — L’animal est prealablement tue par decapitation 
(s’il est de petite taille) ou par section des carotides (s’il est de taille 
plus grande) ; s’il y a lieu, le sang est recueilli ff part pour analyse. 
Ensuite, on depouille l’animal ou plume l’oiseau ; de toute mani&re, 
on debarrasse aussi completement que possible le muscle des debris 
d’aponevrose. Sectionne rapidement, ce muscle est mis k la glaciere 
dans une bolte de Petri, off il durcit trfes vite, ce qui permet ulterieu- 
rement de le couper avec des ciseaux en menus fragments. 

D6f6cation. — 10 gr. de ces fragments, constituant un echantillon 
moyen du muscle, sont alors pulpes dans un mortier avec un peu 
de sable de mer ou de Fontainebleau lave et de l’eau distiliee jusqu’a 
concurrence de 60 cm 3 (eau de lavage comprise). Le muscle, le sable 
et l’eau sont entraines dans un flacon de 160 cm 3 environ pourvu 
d’une fermeture mecanique automatique. On ajoute ensuite 4 cm 3 3 
d’acide chlorhydrique normal et 10 cm 3 d’une solution aqueuse de 
pepsine a 2 %. Aprfes l’avoir bien bouche, on plonge ce flacon dans 
un bain-marie a niveau d’eau constant et maintenu 4 la temperature 
de + 60° ; on l’y maintient deux heures, en agitant frequemment. 













RAOUL UEC'OR 


La disintegration du muscle est alors suffisante ; on laisse refroidir 
et on verse dans une fiole jaugee de 100 cm 3 en ringant avec de 
l’eau distillee (le sable de mer reste ainsi dans la bouteille), puis on 
ajoute 20 cm 3 d’acide trichloracetique a 20 % et on ajuste a 100 cm 3 ; 
a pres agitation, on filtre. 

Distillation. — La distillation des corps cetoniques s’effectuera au 
moyen d’un appareil compose d’un ballon plongeant dans un bain- 
marie bouillant, muni d’un entonnoir et relie par un refrigerant a 
deux flacons recepteurs, ensemble au travers duquel un appel d’air 
(allant du ballon vers les recepteurs) sera realise au moyen d’une 
trompe & eau. A l’oppose, un barboteur de Boreux, dans lequel on 
mettra une petite quantity de bichromate sulfurique ( voir plus loin), 
pourra avec avantage debarrasser l’air, venant dans le ballon, de ses 
impuretes nuisibles. On introduit dans chacun des recepteurs 3 a 
4 cm 3 de solution d’iode N/100 (en rapport avec les quantites d’ace¬ 
tone que 1’on doit titrer) et 2 cm 3 d’une solution a 33 % de soude a 
l’alcool en baton. Les connexions it ant itablies, on verse par 1’enton¬ 
noir 20 cm 3 du filtrat dans le ballon et on rigle la trompe 4 vide de 
maniere que l’air aspire dans l’appareil passe dans les flacons bulle 
a bulle ; on continue la distillation pendant vingt-cinq minutes. 

On laisse ensuite refroidir quinze minutes et pendant ce temps on 
dispose deux nouveaux recepteurs nontenant les memes quantites de 
reactifs. Puis, les connexions et le chauffage ritablis, en vue de trans¬ 
former l’acide ^-hydroxybutyrique en acetone, on introduit dans le 
ballon 10 cm 3 de solution de bichromate sulfurique preparie avec : 


Bichromate de potassium. 2 

Acide sulfurique pur. 20 

Eau distilUe.Q. S. 100 cm 3 


La distillation se poursuit vingt-cinq minutes comme pr6ce- 
demment. 

Dosages. — Les liquides des deux premiers recepteurs corres- 
pondant au bloc acetone (acetone + acide acetylacetique) sont 
reunis ; il en est de m^me des liquides des deux derniers recepteurs 
correspondant 4 Vacide $-hydroxybutyrique. Au cours des deux pr6- 
cedentes operations, les corps cetoniques qui ont distilie se sont 
combines avec l’iode des flacons recepteurs pour former de l’iodo- 
forme ; on dose done l’iode non combine, celui-ci etant libere prea- 
lablement par addition d’acide sulfurique a 20 % jusqu’Ji apparition 
d’une teinte brune, plus un exefes de 2 cm 3 . On ajoute dans le 
melange quelques gouttes d’empois d’amidon, puis on verse, au 
moyen d’une microburette, une solution centinormale d’hyposulfite 
de sodium jusqu’a disparition de la teinte bleue. Soit N et N’ les 
quantites d’hyposulfite utilisees. 
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Calculs. — On sait que, dans cette methode, 1 cm 3 d’iode 
N/100 = 0,102 milligr. d’acetone et 0,25 milligr. d’acide fl-hydroxybu- 
tyrique ( 8 ). 

Si dans chaque r6cepteur on a mis prealablement 3 cm 3 de solu¬ 
tion d’iode N/100 et si N = 4 cm 3 , 91 et N’ = 1,92, la prise d’essai 
correspondant a 2 gr. de muscle et le resultat devant etre exprime 
en milligrammes d’acetone ou d’acide g-hydroxybutyrique pour 100, 
on aura : 

Bloc acetones (« - *,»1) X MOM X MO = , milligr . , 
et 

Acide ^-hydroxybutyrique = —— t,92)X 0,25 X 100 = 51 miUigr . o „ /o . 

Rtsultats. — Pour illustrer la methode, nous l’avons appliques 
au muscle de lapin avec la defecation trichloracetique habituelle et, 
concurremment, avec la defecation tungstique comportant l’addition 
de 10 cm 3 de tungstate de sodium a 10 % et de 10 cm 3 d’acide 
sulfurique 2/3 N. Trois echantillons furent ainsi prepares sans addi¬ 
tion d’acetone et trois autres avec addition de 15 milligr. d’acetone 
pour 100 de muscle. Par ailleurs, le sang du lapin fut defeque des 
deux manieres. Les resultats trouves sont groupes dans le tableau 
ci-dessous : 



Sang (defecation trichloracetique). 4,9 

Sang ( — tungstique). 4,6 

Muscle (defecation trichloracetique). 5,1 

Muscle ( — — ). 5,4 

Muscle ( — — ). 5,7 

Muscle -j- acetone (defecation trichloracetique). 19,5 
Muscle-j-acetone ( — — ). 20,0 

Muscle-)-acetone ( — — ). 18,2 

Muscle (defecation tungstique). 3,5 

Muscle ( — — ). 4,1 

Muscle ( — — ). 4,1 

Muscle + acetone (defecation tungstique)... 19,9 
Muscle + acetone ( — — ). . . 18,4 

Muscle + acetone ( — — ). . . 18,4 


p-hydroxybutyriquo 

19,0 

21,8 

68,8 

70.1 
70,6 
70,6 

72^2 

73.1 

71.5 

71.1 
72,9 

68.5 
68,5 


Les deux precedes de defecation donnent, en definitive, des chiffres 
assez voisins. Nous appuyant cependant sur nos premieres constata- 
tions, sans repudier la defecation tungstique, nous continuons A 
donner la preference a la defecation trichloracetique. 

8. Pour la critique et les details de la methode U’Enofeldt, on consultera utile- 
ment la Thtse Doct. Pharm. de Rend Cahel : Obisitc, antihypophysc et mitabo- 
lisme des lipides, Paris, 1936. 
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Conclusions. 

Le dosage des corps cetoniques (acetone + acide acetylacdtique et 
acide (J-hydr6xybutyrique) dans le muscle et dans les tissus n’est 
pas aussi simple qu’on pourrait l’imaginer, les tissus organiques 
liberant malaisement l’acetone qu’ils renferment et adsorbant plus 
ou moins l’acetone ajoutee. 

II convient done de liberer pr^alablement les corps cdtoniques de 
leur support organique par un debut de digestion pepsique en milieu 
chlorhydrique. Une simple defecation Irichloracetique permet ensuite 
d’appliquer la m^tbode d’ENGFELDT et d’obtenir des resultats d’une 
exactitude satisfaisante. 

Raoul Lecoq. 

(Laboratoire de VHopital de Saint-Germain-en-Laye.) 


variEtEs 


Introduction et culture des Quinquinas au Congo beige 
et specialement au Kivu ( J ). 

Depuis une vingtaine d’annees, la Belgique intensifie ses efforts 
pour acclimater les arbres a quinquina. Au cours de la periode de 
1890 a 1920, surtout depuis 1901, les nombreux essais d’introduc- 
tion tentes dans des regions presentant, du Mayumbe au Kivu, une 
extreme diversity de conditions de sol, d’altitude et de climat, n’ont 
donn<i que des resultats m4diocres. Peu a peu, le choix de terrains 
se fit plus m6thodique et l’on reconnut que seules les zones d’alti¬ 
tude du Katanga et du Kivu pouvaient convenir a cette culture 
delicate. 

Les premiers essais satisfaisants datent de 1925 qui, repris en 1926, 
ont pris une notable extension d6s 1929 a la Station experimentale 
de Tshibinda-Mulungu avec des pieds en provenance du Jardin 
colonial de Laeken, pres Bruxelles, et de semences obtenues des 
Indes N^erlandaises grace a l’intervention du due de Brabant, issues 
d’arbres selectionn^s de Java (Cinchona Ledgeriana). 

1. D’apres Rene Thomas, Bruxelles-Midical, 1939, n os 42 et 43 (15 pages et 
7 photogr.). 
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Divers groupes industrials beiges se sont ^galement, & cette 
epoque, interesses a cette culture et notamment 1 ’Union chimique 
beige qui, avec la filiale du Comile national du Kivu,, forma le Syn- 
dicat pour Vitude des Quinquinas au Kivu (Synquinak). 

Les plantations ont 4t6 faites d’abord en haute altitude, de 1.950 
a 2.100 m. ; a la station experimental, on descendit A 1.600 m. ou 
l’on put obtenir plus Mtivement des semences, A Kalonge principa- 
lement. Poursuivies parallMement, les plantations de la station offi- 
cielle et celles de la « Synquinak » vont passer de la culture en 
petites parcelles au stade semi-industriel sur des surfaces plus 
etendues ; de plus, cette firme s’efforce de comparer les cultures 
obtenues avec celles d’autres especes, C. succirubra, C. officinalis, en 
associant a ces efforts la culture du t.heier et du cafeier. 

Des experiences en cours, multipliees sur le plan industriel par 
l’Union chimique beige, il ne faut attendre de rdsultats appreciable^ 
pour l'extraction de la quinine que vers 1942. 

M. Pi. Thomas, conseiller technique de l’Union chimique, fait dans 
sa note un expose critique des exigences des Cinchona au Congo 
beige, et ce travail, que la competence de l’auteur, ingenieur agro- 
nome et forestier, directeur honoraire d’Afrique rend particulifcre- 
ment interessant, doit retenir l’attention du gouvernement general 
de l’Afrique Occidentale Fran^aise et du haut-cominissaire du Came- 
roun, ou nous faisons a notre tour de louables efforts pour tenter 
l’introduction des arbres & quinquina. 

Ce n’est plus a Java que l’on doit envoyer nos agronomes dument 
choisis, mais au Kivu pour t&cher de beneficier des donnees acquises 
par nos voisins. Sauf au Cameroun, notre domaine africain de 
l’Ouest ne parait guere propice A cette culture, faute de terre et 
d’altitude convenables, mais il ne faut pas conclure Mtivement, 
l’ceuvre de quinisation des indigenes vaut qu’on fasse tout l’effort 
necessaire. 

Java a beneficie d’un travail methodique de trois quarts de sifecle 
et le Congo beige a commence depuis une quarantaine d’anndes. Le 
D r Yersin, en Indochine, a obtenu en moins de vingt ans des r£sul- 
tats encourageants ; perseverons en Afrique Occidentale ou nous en 
sommes encore a la p^riode des essais. 


Em. Perrot. 
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NOTICE BIOGRAPHIQUE 


Le Doyen PASTUREAU (Pierre-Germain-Joseph), 

(1874-1939) 

Professeur St la Faculte de Pharmacia de Nancy. 


Le doyen Pastureau est ne le 11 juillet 1874 a Monsegur (Gironde). 
Fils de medecin dont 1’existence fut toute de devouement, il regoit 
non seulement une instruction solide, mais une education morale 
exemplaire dont il devait donner les preuves durant toute son 
existence. 

Il acquiert tout d’abord le grade de licencie es sciences physiques 
& la Faculty des Sciences de Bordeaux en 1894, fait son stage et 
poursuit ses Etudes pharmaceutiques tout en occupant pendant ses 
trois ann^es de scolarite le poste de preparateur de chimie k la 
Faculte des Sciences. En 1896, il passe brillamment le concours 
d’eleve du Corps de Sante militaire. Pharmacien de l re classe en 
1899, il entre k l’Ecole d’Application du Val-de-Grace. A sa sortie 
en 1900, pharmacien aide-major, il s’interesse aux recherches scien- 
tifiques, et choisit lui-mDme son sujet de thfese de chimie organique. 

Encourage dans cette voie par Jungfleisch, professeur de l’Ecole 
sup^rieure de Pharmacie de Paris, puis par Gaillon, professeur de 
chimie organique de la Faculty des Sciences de Bordeaux, il soutint 
dans cette ville, en 1910, sa these de doctorat es sciences physiques 
intitule : Recherches sur Voxydation de quelqnes acetones par I’eau 
oxygen6e en milieu acide. 

Pharmacien militaire distingue, il est charge d’une conference de 
chimie biologique a l’Ecole du Service de Sante militaire de Lyon 
en 1901, puis il est design^, de 1904 a 1910, comme professeur- 
adjoint h l’Ecole militaire de Saint-Cyr ou il enseigne aux futurs 
officiers, l’hygifene et la science des aliments designee aujourd’hui 
sous le nom de bromatologie. Il dirige en meme temps le labora- 
toire de l’Ecole. 

Entre temps, il fait, comme presque tous les pharmaciens mili- 
taires, deux sejours en Algerie, le premier aux hopitaux de la divi¬ 
sion de Constantine (1901-1904), le deuxi^me aux hopitaux de la 
division d’Alger (1909-1912). 

La pratique de l’enseignement, les bons resultats obtenus 
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l’engagent a subir le concours d’agregation du Valde-Gr&ce. II 
franchit brillamment cette etape difficile en 1912. 

Professeur agrege du Val-de-Grace, il enseigne la toxicologie et la 
chimie analytique pendant les ann6es 1913-1914, lorsque la guerre 
l’oblige k suspendre cette fonction. 

Pharmacien d’un hopital d’evacuation du IP Corps d’armee, 
auquel la bataille de la Marne, en 1914, donne 1’occasion de fonc- 
tionner tres activement, il passe, au l er decembre, au Laboratoire 
central des armees ou on fait largement appel a ses connaissances 
techniques en le chargeant de missions relatives k l’epuration des 
eaux et a d’autres problemes d’hygiene ou d’epidemiologie. Chef de 
la section de Chimie du Laboratoire de la 2 6 Armee en 1918, il a 
encore k r&oudre des problemes du meme genre. Le 20 Janvier 
1919, il est charge du cours magistral de pharmacie chimique de la 
Faculty de Pharmacie de Nancy et assure en meme temps avec quatre 
galons les fonctions de pharmacien-chef de l’hopital militaire 
S&Iillot. 

Sa carrifere militaire lui valut d’etre chevalier de la Legion 
d’honneur en janvier 1916, puis d’etre promu officier du meme 
ordre en fevrier 1928 ; cette decoration venant s’ajouter a celle 
d’officier de l’Instruction publique et a celle de commandeur de 
l’Ordre de Saint-Sava (Serbie). 

Titulaire de la chaire de Pharmacie chimique en 1920, il se 
consacre des lors uniquement a l’enseignement et & la recherche. 

La plupart de ses travaux de chimie organique sont la suite 
logique de sa these de docteur 6s sciences. 

Divers auteurs (Wolffenstein, Baeyer et Williger) avaient montre 
que le melange d’eau oxygenee ou de persulfate alcalin et d’acide 
sulfurique (reactif de Caro) agissant sur certaines cetones donnaient 
des peroxydes de cetone. 

Pastureao en reprenant cette reaction, incompletement 6tudiee, 
constate que les acetones saturees de la serie grasse donnent un 
peroxyde d’acetone de la forme 



qui resulte de la soudin-e de deux molecules d’acetone au niveau des 
fonctions cetones par l’interm6diaire des atomes d’oxygene. Le 
peroxyde se separe k betat cristallin ou a l’etat d’huile insoluble 
que l’on peut isoler. Pastureau a obtenu ainsi les peroxydes de la 
dimethylc6tone, de la mdthylethylcetone, de la dielhylcetone et de la 
methylpropylcetone. 

Cette formation du peroxyde d’acetone est toujours accompagnee 
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de celle d’un alcool cetonique qui reste en solution dans le melange 
et qui provient de l’oxydation de l’un des atomes de la chaine de 
l’acetone. Cette oxydation se traduit par la fixation d’un atome 
d’oxygene sous forme d’oxhydryle donnant une fonction alcool pri- 
maire dans le cas de 1’acetone ordinaire et alcool secondaire dans le 
cas des homologues. 

Le peroxyde d’acetone ordinaire est ainsi accompagne d’acetol 
CH 3 - CO - CHjOH 


et celui de la diethylcetone 

CH S — CH, — CO — CH, — CH, 


du methylpropionylcarbinol 


L ’action oxydante du reactif de Caro 


sur les cetones satur^es de la serie grasse est limit6e par la reaction 
inverse. L’acide sulfurique, cl un certain degre de concentration, 
decompose les peroxydes de cetones en cetone et acide de Caro de 
telle sorte que, ^ un moment donne, il y a equilibre entre les deux 
reactions. 

3 mol. de cStone + 3 mol. ac. de Caro —v Perox. de c6tone + ale. cetonique + 3S0 4 H,. 
L’ac4toph6none 

CII 3 —CO —C 6 H 5 


dont le carbonyle est contigu 4 un noyau aromatique donne un 
alcool cetonique 1 ’oxyacetophenone 

CH.OH — CO — C 6 H 3 


et finalement de l’acide benzoique sans formation de peroxyde. 

Dans l’action du reactif de Caro sur les dice tones, Pastureau 
montre que dans certains cas seulement on obtient des peroxydes de 
cetones trfes polymerises. 

Les peroxydes de cetones saturees sont des corps explosifs tr£s 
difficiles k manier. Le peroxyde d’acetone ordinaire est cristallise, 
ceux des autres acetones sont liquides. En faisant agir differents 
reactifs, Pastureau demontre la constitution du peroxyde et signale 
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des produits interessants nouveaux, tels que la metliylethylcetone 
tetrabromee : 

CH.Br—CO — CH.-CBr, 

et la methylpropylcetone tetrabromee : 

CH 3 — CHBr— CH, — CO — CBr, 

obtenus par l’action du brome sur les peroxydes. 

La methylethylc^tone tetrabromee, traitee par le carbonate de 
potassium donne transitoirement un autre alcool acide (3 cetonique 
qui se transforme en acetol par perte de C0 2 . 

CH.Br — CO — CH, — CBr, —>■ CH.OH — CO — CH, — COOH 

CH.OH—CO—CH. — [CO — OTh -> CH.OH — CO — CH. (acfitol). 

Dans le cas de l’oxyde de mesityle, cetone & double liaison entre 
deux atomes contigus, le reactif de Cako fournit un peroxyde cris- 
tallise, de constitution speciale, qui avait ete considere par Wolf- 
fenstein comme un dimfere du glycol de l’oxyde de mesityle. 

Avec son ei^ve, M. Launay, Pastureau montre qu’il s’agit bien 
d’un peroxyde 

CH, X CH.. 

>C = CH — CO — CH. >C — CH — CO — CH, 

CH/ CH/^ ^ 

Oxyde de mesityle. Peroxyde correspondent. 

qui deplace l’iode de l’iodure de potassium en presence d’acide 
sulfurique dilue suivant une reaction quantitative. 

L’acide sulfurique dilue hydrolyse le peroxyde en donnant le 
glycol cetonique de l’oxyde de mesityle avec degagement d’oxygene. 

CH, V CH.v 

>C — CH — CO — CH, + H.0 —>- 0+ >C —CH —CO —CH, 

CH/ I I CH/ || 

0—0 OH OH 

Signalons en outre parmi ses divers travaux l’action de l’eau 
oxygenee avec les sels ferreux comme catalyseur d’oxydation. Ce 
melange qui reagit mal sur les cetones, oxyde tr£s bien les alcools 
polyatomiques. Avec la glycerine, on obtient de Taldehyde formique, 
de l’acide formique et une petite quantite de dioxyacetone. 

Avec la phenylhydrazine, Pastureau obtint des sels doubles de 
phenylhydrazine et de certains metaux : sulfite de zinc phenylhy- 
drazinique, sulfite de manganese phenylhydrazinique, bisulfite de 
sodium phenylhydrazinique, chlorure et nitrate de bismuth phenylhy- 
draziniques. 

Dans son laboratoire de pharmacie chimique, il initie un grand 
nombre d’eieves a la recherche scienlifique. En partant de diverses 
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matures premieres et notamment de l’oxyde de mtsityle, avec la 
collaboration de MM. Bernard, Bruant, Rayier, Bader, M Ue Zamenof, 
de M Uo Veiler, il arrive a un ensemble de magnifiques travaux con- 
duisant a des syntheses de glycerines plus ou moins substitutes, & 
des glycols et a de curieux ethers boriques de polyalcools. 

Parmi les travaux executes encore sous sa direction, citons la 
these de Proner sur le dosage des composts halogtnts en chimie 
organique, la thtse de pharmacien suptrieur de M. Joyeux, 
Recherches sur Vaction des composes organomagnesiens sur quelques 
oxydes d’ethylene a fonction complexe ; celle de M Ue Couaillier, 
Recherches sur quelques composes organiqucs a fonction ethylinique 
d’un grand inttret pharmaceutique aboutissant a la synthtse de 
mtdicaments sympathicomimttiques analogues a l’tphtdrine syntht- 
tique et a des tthers benzoi'ques et cinnamiques, mtdicaments anes- 
thesiques locaux du plus haut inttret. Enfin, les thtses surtout biblio- 
graphiques de M. Hugon sur 1’tphtdrine au point de vue pharma¬ 
ceutique et chimique, et celle de M me Joyeux sur la lobtline. 

Chargt d’un cours compltmentaire de chimie biologique, le doyen 
Pastureau a tgalement a son actif des travaux de chimie biologique. 
C’est 4 lui que l’on doit d’avoir signalt la prtsence du mtthylacttol 
dans le vinaigre de fermentation. Le mtthylacttol 
cii, —CO—CHOU —CH 3 
provient de l’oxydation du butylglycol 

CH 3 — CHOH — CHOH — CH, 

dans les vinaigres d’origine biochimique, passe a la distillation, 
rtduit la liqueur de Fehling, donne avec la phtnylhydrazine l’osazone 
du biacttyle, etc. La dioxyacttone qui se forme, comme l’a montrt 
M. Gabriel Bertrand, dans Faction des bacttries oxydantes sur la 
glyctrine n’est pas entrainable par la vapeur d’eau et ne peut ttre 
confondue avec le mtthylacttol comme substance rtductrice. 

En dtcelant le mtthylacttol, on a un moyen de distinguer le 
vinaigre de fermentation du vinaigre d’alcool obtenu par dissolution 
de l’acide acttique. 

Sous sa direction, M Ue Detouillon a ttudit quelques mtthodes de 
dosage de l’urte. 

Membre du Conseil de PUniversitt de 1921 ci 1931, assesseur du 
Doyen jusqu’en 1931, il avait acquis une connaissance parfaite de 
nombreux reglements administratifs de l’enseignement suptrieur et 
se trouvait tout 4 fait dtsignt pour occuper les fonctions de doyen, 
mais malheureusement il ne voulut pas concurrencer une autre 
candidature h cette tpoque. C’est en 1936, sur l’insistance de ses 
collegues qu’il consentit a accepter les fonctions de doyen dans des 
conditions particulitrement difficiles. 



i02 


r. doi iiis 


Le doyen Gillot s’etait trouve en presence d’une Faculty desorga- 
nisee. Dans son court passage a la direction de la Faculty, il avait 
dej& mis de l’ordre et fait tout son possible pour reorganiser, non 
sans mal, l’enseignement. La mort etait venue surprendre le doyen 
Gillot avant que sa t&che ne fut achevee. Les difflcultes auxquelles 
se heurtait Gillot furent encore plus nombreuses. 

Pastureau montrait cependant dans ses fonctions des qualites 
remarquables et une correction parfaite. La paperasserie dont nous 
avions 1’habitude d’etre inondes avait considerablement diminue. 
Un tri severe etait effectu6. Cette manure de faire peut surprendre 
chez un militaire de carrifere, il cherchait ainsi a donner l’exemple, 
pour nous guerir d’un mal dont souffrent nos diverses adminis¬ 
trations. 

Entrave continuellement dans l’exercice de ses fonctions, il avait 
aussi a lutter contre la menace, presque quotidienne, de la fusion 
de la Faculty de Pharmacie avec la Faculte de Medecine, sous 
pr^texte de l’economie du preciput du doyen (6.000 fr. par an), 
alors que des millions 6taient gaspilles. Ces fonctions de doyen qu’il 
avait assumees par devoir, si elles lui apportaient une satisfaction 
d’amour-propre, lui causaient des ennuis tels qu’on peut dire qu’ils 
ont abregd son existence. C’est dans l’exercice de ses fonctions, le 
19 d6cembre 1938, qu’il fut terrasse par une syncope qui devait 
amener son hospitalisation et sa demission de doyen. 

Ses 616ves n’oublieront pas l’excellent professeur qui exposait, sans 
notes, avec beaucoup de talent et avec toute la clarte desirable, les 
questions les plus difflciles de la chimie organique appliquee aux 
medicaments. 

Ses amis n’oublieront pas non plus le compagnon fiddle dont le 
temperament meridional expansif l’amenait a « giberner », suivant 
une expression militaire h laquelle il s’etait habitue. Il aimait, en 
effet, it raconter de nombreuses anecdotes, notamment sur le monde 
savant ; histoires vraies, la plupart du temps gaies, quelquefois 
tristes, mais dites d’une fagon spirituelle et toujours sans mechancete. 

Son sejour dans l’Est et ses multiples perigrinations au cours de 
sa carri&re ne lui faisaient pas oublier son pays natal, sa pro- 
priete de Monsegur, ofi il aimait a passer ses vacances entoure de 
l’affection de son neveu, M. Bonifait, et de sa famille qui ont pu 
assister ik ses derniers moments le 5 decembre 1939. 

R. Douris, 

Professeur de Toxicologie 
& la Faculty de Pharmacie de Nancy. 
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1° LIVRES NOUVEAUX, THESES 

PERROT (E.). OO en est l’Afrique Occidentale Fran^aise? Mission 
en Cdte-d'Ivoire, Haute-Guinie, Soudan, Sinigal. Preface de M. le Gouverneur 
gdndral Carde (Un vol. grand in-8°, vm-458 pages, avec 104 dessins, cartes, 
graphiques ou photographies et 2 cartes hors-texte). Prix : 100 francs, 
Larose, 6dit., Paris, 1939. — Quatre voyages, en 1914, 1920, 1927, 1937, en 
diverses rdgions africaines ont donnd a M. le professeur Perrot, une autoritd 
incontestable sur toutes les questions touchant A la mise en oeuvre de notre 
empire colonial. II a visitd successivement: Congo et Cote d’Ivoire, — Soudan 
anglo-dgyptien, — Sahara, Soudan nigdrien, Haute-Volta et Guinde, au cours 
des premiers. II vient de parcourir la Cdte d’Ivoire, la Haute-Guinde, le 
Soudan, la Casamance et le Sdndgal. Ce furent la des voyages fdconds : par 
ce que le Maitre y apprit, par ce qu’il y enseigna. Chacun d’entre eux nous 
valut un rapport utile et enrichit nos connaissances. 

C’est le compte rendu de son dernier voyage que M. Perrot vient de faire 
paraitre sous le titre : Oil en est I'Afrique Occidentale Francaise. L’ouvrage 
dtait attendu avec impatience : les evdnements actuels en ont quelque peu 
retarde la publication. A sa lecture, les impatients ne seront pas dd<;us : 
l’oeuvre est une veritable « somme » de documents, de reflexions et de sug¬ 
gestion. C’est aussi, malgrd les critiques occasionnelles, un hommage rendu 
au travail de nos coloniaux et un acte de foi dans l’avenir de l’A. O. F. 

Dans une magistrale preface, M. le Gouverneur gdndral Carde nous dit 
l’intdrdt de ce volume, tout le profit qu’on en peut tirer. « Son livre qualifie 
M. le professeur Perrot comme un bAtisseur d’empire », dcrit-il, rendant 
ainsi justice aux beaux efforts que, depuis plus de trente ans, M. Perrot a 
fournis en faveur du monde colonial fran§ais. 

La premiere partie de l’ouvrage est un Carnet de route, susceptible d’intd- 
resser toute personne cultivde, meme si elle n’est pas initide aux questions 
techniques. Le touriste y trouvera d’utiles conseils pour l’organisation pra¬ 
tique d’un voyage au cours duquel il disposera presque toujours, sinon 
d’excellentes routes (elles ne manquent pas), au moins de pistes trds suffi- 
samment entretenues. Nous trouvons Id, avec le rdcit des menus incidents 
du voyage, la description des paysages et des flores, trds varids (de la zone 
preddsertique a la fordt tropicale), celle des villages, des plantations, des 
usines, des chantiers, des marchds, l’histoire des progrds locaux, des dchecs 
et des rdussites. II en ressort une impression d’activitd, de vie intense, crda- 
trice de richesse et de mieux-dtre, tout a fait encourageante, d’un optimisme 
raisonnd et rdconfortant. 

La deuxidme partie est celle des Notes techniques et iconomiques ; 
celles-ci sont consacrdes successivement: A la fordt et aux bois coloniaux, 
— aux plantes vivridres et aux cultures indigdnes, — aux produits de cueil- 
lette (kola, gommes, karitd, kapok, palmiers); — aux plantes de grande cul¬ 
ture (cacaoyer, cafdier, bananier, arachide, palmier A huile, cotonnier et 
sisal), — au quinquina, — aux drogues mddicinales ou toxiques, — aux 
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plantes ichthyotoxiques el inseclicides. On sail assez quelle part active 
M. Perrot a prise a I’fetude de beaucoup de ces produits au laboratoire, la 
contribution personnelle qu'il a apportfee a la connaissance de certaines 
d’entre elles, son role dans 1’introduclion ou le dfeveloppement de quelques 
cultures (cacao, quinquina, etc.) pour fetre assure de l’intferfet que presentent 
tous ces chapitres. Aucune des diverses faces des probifemes posfes n’a fete 
nfegligee : qu’il s’agisse de la pratique culturale ou des considferations d’ordre 
economique ou mfeme d’ordre social. 

II est, en A. 0. F., un problfeme primordial, pour l’hygifene etpour la mise 
en valeur du sol: c’est le probleme de Veau, parliculiferement important pour 
la rfegion soudanienne et, surtout, pour la rfegion sahfelienne. L’auteur, dans 
la troisifeme partie de son livre, expose magistralement les donnfees du pro¬ 
blfeme et les rfealisations dfeja accomplies. 11 a visitfe longuement les travaux 
d’irrigation de l’Office du Niger; il en rapporte l’histoire, montre les consfe- 
quences acquises des progrfes accomplis. Cette oeuvre de l’amfenagement du 
Niger, fecrit-il, est « de celles qui mferitent d’fetre classfees parmi les con- 
qufetesles plus belles du gfenie humain ». 

Vientensuite l’fetude de 1’ experimentation agricole. M. Perrot, comparant la 
situation actuelle a celle qu’il a connue au cours de ses voyages antferieurs, 
loue l’effort des stations expferimentales. La machine, charrue ou tracteur, 
remplace de plus en plus la houe; le rendement cultural a considfera- 
blement augmentfe; s’il reste beaucoup a faire encore, on peut faire confiance 
fe, l’avenir. 

Une vingtaine de pages decrivent Voeuvre medicate. La France a fait beau¬ 
coup pour l’amfelioration de la santfe des indigfenes, malgrfe leur indiffference 
et parfois leur mauvaise volonlfe. C’est a la protection de l’enfance qu’il faut 
maintenant s’appliquer. 

Enfln, revenant sur un sujet qui lui est cher h juste titre, M. Perrot montre 
une fois de plus, dans la sixifeme partie de son ouvrage, combien il est nfeces- 
saire d’organiser la recherche scientifique aux colonies, en liaison fetroite 
avec les fetablissements scientiliques de la mfetropole. 11 envisage les moda- 
litfes de cette organisation qui, faute de moyens financiers suffisants, faute 
de coordination, faute de plan gfenferal, n’est pas encore ce qu’elle devrait 
fetre. 

Dans cette analyse trop sfeche, trop sommaire, je ne puis rendre l’impres- 
sion de vie, de confiance, d’ardeur que dfegage la lecture de ce livre. Il 
s’achfeve par un chapitre de Reflexions et suggestions qui rfesume ce que fut 
l'A. 0. F., ce qu’elle est, ce qu’elle peut et doit fetre. 

Je dois ajouler que l’ouvrage est abondamment illustrfe de photographies, 
de cartes, de diagrammes. Les tables, soigneusement faites, permettent de le 
consulter commodfement et rapidement. 11 est indispensable fe tous ceux qui, 
de quelque manifere que ce soit, s’intferessent aux problfemes coloniaux. 

Il y a deux ans, rendant publiquement a mon prfedfecesseur l’hommage qui 
lui fetait dd, je souhaitais « qu’il puisse nous donner, en quelque livre 
murement pense, la somme de son expferience ». Ce voeu ne pouvait fetre 
mieux exaucfe. M. Mascre. 

Exposes annuels de biochimie m <5 die ale (2 e sferie), publifes sous 
la direction de M. Polonovski. Un vol. in-8°, 268 pages. Prix : 73 francs, 
Masson, fedit., Paris, 1939. — Le succfes justifife remportfe par la premifere 
sferie de ces exposfes en 1938 se trouvera largement consolide par ce volume, 
que, malgrfe les difflcultfes de l’heure prfesente, MM. Masson ont feditfe avec 
leur maitrise habituelle. Les sujets suivants y sonttraitfes : 

Les oxydations biologiques au niveau cellulaire (Szent-Gyorgi). — Des 
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mEthodes physiologiques objectives d’apprEciation des etats de prEcarence 
(Bigwood). — Les glucides des centres nerveux (Baudouin). — Constitution 
chimique des diastases (Polonovski). — Les virus-protEines (Sannie). — 
L’immuno-chimie (Machebceuf). — Le magnEsium en biochimie (Wolff). — 
Aper§us surles composes phosphorylesnaturels etleurmEtabolisme(FLEURY). 
— Les hormones cortico-surrenales (Boulanger). — Le problEme de l’acide 
urique (Florence). — Le sort des nitrates dans le metabolisme cellulaire 
specialement chez les vEgEtaux supErieurs (Lemoigne). — Quelques pro- 
blEmes biologiques gEnEraux posEs par l’ossiflcation (Roche). 

La simple Enumeration des questions traitEes, toules de premiere actua- 
litE, sufflt A montrer 1’intErEt de ce volume. La liste des auteurs qui en ont 
fait la mise au point sufflt a en dire toute la valeur. Tous ceux qu’intEresse, 
et ils sont nombreux, l’Evolution de la biochimie liront avec profit cet 
excellent ouvrage. M. Mascre. 

TERCINET (AndrE). Action de l’hjposulflte double d’argent et de 

sodium sur quelques alcaloides. These Doct. Sc. Univ. Paris, 1939. Un 
vol. viii-90 pages. Imprim. A. Rey, Lyon, 1939. — En traitant par un hypo- 
sulfite alcalin certains sels de quinine, cinchonine et cinchonidine, on avait 
pu jusqu’ici obtenir les hyposulfltes de ces alcaloides. 

Au cours de patientes recherches, M. Tercinet a constatfi qu’en partant de 
1’hyposulfite double d’argent et de sodium (S,0 I )Ag,Na 4 , on peut prEparer 
de nouvelles combinaisons alcalo'idiques. Ce sont surtout certaines bases de 
la sErie tryptophanique et de la sErie quinolEique qui prEsentent, dans ces 
conditions, le pouvoir de fixer l’acide hyposulfureux. Outre les hyposulfltes 
d’alcaloides, 1’auteur a obtenu des dErivEs voisins, apparlenant A un type 
nouveau : il les dEnomme thiosulfonates, ou mieux acides alcalo'ido-thiosulfo- 
niques, de formule gEnErale S,0,H + (alcaloide — H). Les corps ainsi rEalisEs 
sont les thiosulfonates de strychnine (anhydre),de brucine (A 3H,0), d’har- 
mine (anhydre) et de quinine (anhydre) et en outre l’hyposulfite d’anhy- 
droyohimbine, ainsi que quelques hyposulfltes doubles de sodium et d’alca- 
loide. Avec la quinine et la quinidine, on peut rEaliser les combinaisons 
mixtes du type hyposulfito-thiosulfonate. 

Pour chaque corps dEcrit, le mode de prEparation, les propriEtEs physiques 
et chimiques, le procEdE de titrage et la discussion de la formule sont suc- 
cessivement envisagEs. Dans certains cas (EmEtine), l’auteur a obtenu une 
combinaison parlielle de l’alcaloide en faisant agir (S,0,)Ag,Na 4 sur la base; 
dans d’autres cas (spartEine, morphine, cocaine) la combinaison partielle se 
forme mieux avec un sel (sulfate ou chlorhydrate) qu’avec la base libre; 
parfois, on obtient seulement un hyposulfite (cinchonine, cinchonidine) 
identique A celui qui se forme par Faction de l’hyposulfite de sodium respec- 
tivement sur le chlorhydrate de cinchonine, ou sur le sulfate de cincho¬ 
nidine. 

Dans deux chapitres spEciaux, M. A. Tercinet se livre A des recherches 
thEoriques sur la formule thEorique des thiosulfonates, puis decrit, aprEs 
avoir utilisE la mEthode de la « dose lEthale 50 °/° » sur de nombreuses sEries 
de souris, les recherches faites sur la toxicitE du thiosulfonate de strychnine 
et du dErivE de brucine correspondant : le thiosulfonate de strychnine est 
aussi toxique que le sulfonate, tandis que pour la brucine, le thiosulfonate 
accuse une diminution moyenne de toxicitE de 21 %. II semble qu’avec les 
hyposulfltes et les thiosulfonates d’alcaloides, le radical sulfure permettrait 
d’administrer le mEdicament sous une forme moins agressive pour le foie, 
ce qui pourrait constituer un avantage lorsque l’on veut rEaliser la thEra- 
peutique par ces alcaloides chez des malades au foie dEficient. 
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Ce travail bien ordonnA et rAdigA, appuyA sur de nombreuses experiences 
et de nombreux titrages, renferme, on le voit, des apergus originaux. II fait 
grand honneur A son auteur, dAjA docteur en pharmacie et adonne de longue 
date A la pratique du laboratoire. R. Weitz. 

BERANGER (Jeanne). Contribution it I’6tude de la lixiviation et 
application a la teinture d’aconit. Thise Doct. Pharm. ( Univ. Montpel¬ 
lier), 1939. Un vol. 130 pages, 1939. — ElaborAe dans le laboratoire de M. le 
doyen Astruc, cette these peut Atre proposAe comme modAle A de jeunes 
pharmaciens dAsirant postuler, grAce A des recherches de Pharmacie galA- 
nique, le diplome de Doctorat d’Universite. 

Le sujet traitA, assez vaste et dAjA aborde par de nombreux auteurs, est 
exactement defini par le titre mAine de la thAse. Depuis plus de cent ans, A 
la suite des Boullay, les pharmacologues frangais, et parmi eux en parti- 
culier ceux de l’Ecole montpellieraine, ainsi qu’A Marseille, Domergue et 
Girault, A Paris Robiquet, Buignet, Adrian, Gallois, Warin, Bridel, Goris, etc., 
ont etudie la lixiviation (ou percolation) et montrA les avantages que cette 
opAration prAsente, le plus souvent, sur la simple macAration. PrAconisAe 
pour la prAparation des teintures de drogues hero'iques, par les Conferences 
internationales de Bruxelles, la lixiviation a encore donnA lieu A des travaux 
importants, ces annAes derniAres, en Suisse (BiiCHi et Feinstein, Freudweiler) 
et aux Etats-Unis (Husa et ses collaborateurs). 

Dans la premiAre parlie de son travail, M lle J. Beranger expose fort clai- 
rement l’historique et la technique de la percolation; elle discute successi- 
vement les diffArents points : thAorie physique, forme et dimensions de 
l’appareil, finesse et humiditA de la poudre, nature du solvant, humectation 
et macAration prAalables, tassement, vitesse d’Acoulement, mAthodes annexes 
(repercolation de Squibb, diacolation de Breddin, evacolation de Kessler), 
puis elle envisage l’influence de la tempArature, dAjA bien AtudiAe par Astruc, 
Combe, Capillery et Goris. 

Dans la seconde partie, l’auteur dAcrit l’application de la lixiviation A la 
prAparation de la teinture d’aconit, ce qui 1’amAne A relater les variations 
de formules de cette teinture dans les diverges Aditions du Codex et des 
pharmacopAes AtrangAres, puis A discuter le dosage chimique et le titrage 
physiologique des prAparations d’aconit. Les questions relatives aux pro- 
cAdAs de dosage avaient dAjA AtA largement approfondies en France par 
Laborde (1876), Ecalle (1901), Bordier (1922), Goris et Metin (1925), M mf! Mal- 
manche (1929), ainsi qu’aux Etats-Unis, en Suisse, etc... 

M lle Beranger adopte les modifications proposAes par Bordier et par Metin 
au procAdA de dosage gravimAtrique du Codex (par formation des silico- 
tungstates d’alcaloides); elle mesure 1’activitA rAelle grAce A la technique 
physiologique dAterminant la dose minima mortelle pour le cobaye. Com- 
parant la teinture d’aconit, formule 1908, avec celle du Codex de 1937, elle 
constate que cette derniAre diffAre par un titre alcoolique plus AlevA, une 
quantitA moindre de substances inertes dissoutes, d’ou une meilleure con¬ 
servation, une coloration moins prononcAe, une densitA moindre (0,832 au 
lieu de 0,885 A 0,890) un nombre de gouttes plus AlevA par gramme (LXI au 
lieu de LVII). Ayant effectuA des extractions A la tempArature ordinaire, puis 
A 35° et A 50°, grAce A l’appareil du professeur Astruc, plongA dans un ther¬ 
mostat, l’auteur a constatA que 1’Apuisement A chaud permet un meilleur 
Apuisement de la drogue, ainsi qu’une Aconomie de temps apprAciable. De 
plus, dans le cas de l’aconit, si l’alcool A 90 c ne dissout pas plus d’alca- 
lo'ides que l’alcool A 70 c , ce vAhicule retarde l’hydrolyse de l’aconitine. II 
semble enfin que, pour certaines drogues, dans le domaine industriel, la 
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lixiviation a chaud puisse donner des resultats encore plus apprAciables. 
FAlicitons sans reserve M lle Beranger d’avoir conduit a bien ces patientes 
recherches sur un important chapitre de Pliarmacie galAnique et de Phar- 
macologie. R. Weitz. 


2°JOURNAUX -REVUES - SOCIETES SAVANTES 


Chimie analytique. 

Sur la teneur du sol en bore. Bertrand (G.) et Silberstein (L.). C. R. 
Ac. Sc., 1939, 208, p. 1453. — Les resultats des auteurs montrent la presence 
gAnArale du bore dans les terres cultivAes; la proportion en est fort petite, 
etant comprise dans la plupart des cas entre 10 et 30 milligr. par kilogramme 
de terre fine. Les chiffres les plus bas (7 a 8 milligr.) sont peu nombreux; 
celui de 50 milligr., jusqu’ici exceptionnel, provient d’un sol de l’ltalie, 
connu par ses emanations de vapeur d’eau chargee d’acide borique. 

P. C. 

Proc^dS de detection du chlorure de clilorovinylarsine (lewi¬ 
site). Froger (C.). C. R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 351. — Dans un dAtecteur A gel 
de silice, ayant adsorbA des vapeurs de lewisite, on verse quelques gouttes 
de solution aqueuse de tetroxyde d’osmium a 1 °/ 0 ; on obtient immAdia- 
tement un anneau noir de OsO,. Cette reaction n’est pas spAcifique, mais elle 
est trAs sensible. P. C. 

Un pliotomgtre photoAleetrique pour les analyses chimiques 
colorimetriques. A photoelectric photometer for colorimetric chemical 
analysis. Rosenfeld (M.). Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n° 1, p. 179. — 
Appareil resistant, portatif, pourvu de filtres trAs sAlectifs, permettant des 
lectures de haute precision sur des Achantillons de petit volume. 

R. L. 

Microm6tliode de dosage 61ectrophotometrique de la mor¬ 
phine. Cahen (R.) et Feuer (Henri). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 1907. — La 
reaction apomorphinique de Deniges permet, A l’aide d’un photometre a Acrans 
colorAs (rouge, ou couleur neutre), de [doser la morphine pour des quantites 
variant entre 0milligr., 20 et 0 milligr., 02. L’erreur maximum observAe, dans 
les meilleures conditions expArimentales est, A ces doses, respectivement 
de 1 etde 5 •/»• P. C. 

Les spectres d'absorptiondes composes formes par l’andros- 
terone et la testot6rone dans la reaction au m-dinitrobenzOne. 

The absorption spectra of the compounds formed by androsterone and 
testosterone in the m-dinitrohenzene reaction. Langstroth (G. 0.) et Talbot 
(N. B.). Journ. of biol. Chem., 1939, 128, n° 3, p. 759. — Les composes formAs 
par 1’androstArone et la testosterone ont des spectres d’absorption diffArents 
qui permettent de faire la determination des quantitAs d’androstArone et de 
testostArone synthAtiques dans des solutions alcooliques contenant ces deux 
hormones. R. L. 
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Essai spectrochimique de l’androslerone et de la d6hydro- 
isoandrost6roue en solutions simples. Spectrochemical assay of 
androsterone and dehydroisoandrosterone in simple solutions. Langstroth 
(G. 0.), Talbot (N. B.) et Fineman (A.). Journ. of biol. Chem., 1939, 130, n° 2, 
p. 583. — Le dosage de I’androst^rone et de la dehydroisoandrosterone syn- 
thStiques en solutions alcooliques est fait avec une precision satisfaisante 
par le proc6d6 spectrochimique accompagne d’une precipitation selective de 
la dehydroisoandrosterone par la digitonine. R. L. 


Chimie et Physiologie vegetales. 

Sur rassimilalion de l’allantoine par les plantes sup6rieures. 

Brunel (Arthur) et Echevin (Robert). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 1043. — Ce 
sont surtout les organes en voie de croissance qui renferment l’allantoine; 
par degradation diastasique,il se forme successivementde l’acide allantoique, 
de l’ur6e, puis de l’ammoniaque. Certains bourgeons, comme ceux de ch&- 
taignier, de tilleul et aussi le radis ne renferment pas d’allantoine. Si 
pourtant on fournit de l’allantoine a des cultures aseptiques de radis, le 
rendement des cultures est augmente de 50 °/„, avec augmentation de l’azote 
soluble, des protides, de l’ammoniaque et des acides amines. La cellule du 
radis effectue la degradation de l’allantoine suivant un catabolisme trfes 
different de celui que les mfimes auteurs ont mis en evidence chez le soja. 
Le mecanisme de cette transformation par le radis reste jusqu’alors 
inexplique. P. C. 

Presence du d-arabitol dans « Fistulina hepatica ». Frerejacque 
(Marcel). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 1123. — La fistuline hgpatique contient 
du d-arabitol, dans une proportion d’environ 9 °/° de son poids sec. Avec 
l’acide molybdique, cet alcool forme un complexe fortement dextrogyre. 

P. C. 

Un glucide original chez les Florid£es du genre « Polysi- 
phonia le d-mannoside idn /-glycArate de sodium. Colin (H.) et 
Augier (Jean). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 1450. P. C. 

Sur la diffusion du molybddne chez les v6g6taux. Bertrand (D.). 
C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 2024. — Les parties a^riennes des plantes 
lleuries contiennent de 0,54 milligr. h 4,50 milligr. de molybdfene par kilo¬ 
gramme de mature sfeche; les Cruciftres et les Legumineuses sont particu- 
lierement riches. P. C. 

Sur la formation possible d’esters 6tliyliques au cours de la 
stabilisation des v6g6taux. Goris (Alb.) et Canal (H.). C. ft. Ac. Sc., 
1939, 209, p. 125. — En traitant, en vue de leur stabilisation, les feuilles de 
Pxonia, officinalis L. ou de Pseonia Moutan Sims, par immersion dans l’alcool 
bouillant en presence de carbonate de calcium, il se forme au cours de 
l’opdration du gallate d’dthyle. Ce compose n’existe pas dans la feuille de 
pivoine; il ne provient pas non plus de l’esterification de l’acide gallique, 
qui n’est pas present dans la plante. Le gallate d’Sthyle se forme a partir de 
l’acide provenant de la combinaison des acides gallique et benzoique. 

P. C. 
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Mycologie. — Bactiriologie. — Serologic. 


Characterisation de la lactoflavine produite par « Aspergillus 
niger » V. Tgh. partiellement carencd en magnesium. Lavollay 
(Jean) et Laborey (M me Fr.). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 1056. — L 'Aspergillus 
niger, exempt de lactoflavine dans un milieu equilibre, realise la synthfese de 
ce pigment en cas d’insufflsance de magnesium, r^velant ainsi un fonction- 
nement different de ses oxydations cellulaires. P. C. 

Influence de la colchicine sur le developpement de « Photo- 
bacterium phospliorcum ». Obaton (F.). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, 
p. 1536. — La colchicine provoque une acceleration du developpement des 
bacteries lumineuses, cultivees sur milieu solide ou liquide. P. C. 

Sur un antigene sensibilisanl extrait du bacille tuberculeux. 

Choucroun (M 11c N.). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 1757. — L’huile de paraffine, 
mise en contact avec des corps bacillaires morts de bacille luberculeux, puis 
separ6e des bacilles, capte un antigene actif qui precipite l’anticorps du 
serum de tuberculeux, et communique aux animaux sains la sensibilite k la 
tuberculine. P. C. 

Sur l’existenee, dans les bacilles tuberculeux, d’acides phos- 
phatidiques complexes constituds par de l’acide glyc6roplios- 
phorique lie par esterification, d’une part & des acides gras, 
et d’autre part a des polyalcools non azotes. Machebceuf (M.) et 
Faure (M Ile M.). C. R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 700. P. C. 

La chimie des lipides des bacilles tuberculeux. LVII. Les 
acides mycoliques de la cire du bacille tuberculeux aviaire. 

The chemistry of the lipids of tubercle bacilli. LVII. The mycolic acids of the 
avian tubercle bacillus wax. Anderson (R. J.) et Creighton (M. M.). Journ. of 
biol. Chem., 1939, 129, n° 1, p. 57. — La cire du bacille luberculeux aviaire 
renferme les acides mycoliques a et (3. Par distillation, ces acides donnent 
respectivement 25 °/ 0 d’acide pentacosanoique et 21 % d’acide tetraco- 
sanoique. R. L. 

Presence d’un facteur neutralisant dans la lesion cutan^e 
provoqu6e par l'inoculation intradermique de virus vaccinal. 

Vieuchange (Jean) et Galli (F.). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 2031. — On trouve 
reguliferement un facteur neutralisant dans la lesion cutanee consecutive a 
l’inoculation intradermique de virus vaccinal; il peut etre mis en evidence 
des le deuxieme jour de l’infection. P. C. 

Donndes nouvelles sur la valeur et la dur6e de rimmunite 
confdrde par l'anatoxine tetanique; consequences theoriques 
et pratiques. Ramon (G.) et Lemetayer (E.). C. R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 704. 
— Le dosage de l’antitoxine tetanique chez des chevaux vaccines montre que 
le taux de cette substance est, chez 93 °/ 0 d’entre eux, 6gal ou superieur a 
1/100 d’unite, atteignant le plus souvent 1/3 d’unite et depassant m6me cette 
quantite; chez aucun des animaux le pouvoir antitoxique ne descend 
au-dessous de 1/300 d’unite. L’immunite acquise se montre en outre trfes 
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stable, puisque, chez les sujets vaccin6s depuis liuit ou dix ans, elle est 
sensiblement de nteme ordre que chez ceux dont la vaccination remonte k 
deux ou trois ann6es seulement. Or, Ramon et Descombey ont montre pr6c6- 
demment qu’une immunity correspondent a 1/1.000 d’unite sufflt pour que le 
cheval qui la possede rdsiste a l’inoculation de spores tetaniques. Des 
resultats exposes, il resulte que l’antitoxine tetanique est capable de conterer 
une immunite solide et durable. P. C. 


Chimie biologique. 

Surle temps de coagulation du fibrinog£ne par la thrombase 
en presence des fluorures alcalins. Inversion de la relation de 
Quick. Crut (G.). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 1937. — Contrairement a la 
relation de Quick, les fluorures, employes a dose croissante, ne retardent pas 
la coagulation du flbrinogfene par la thrombase, mais 1’acceterent. Dans le 
sang, les fluorures empSchent la transformation de la prothrombase en 
thrombase, mais, lorsque celle-ci est effectuee, ils accSterent la coagulation. 

P. C. 

Sur la constitution et les proprietes des amidons solubles. 

Dumazert (C.) et Santoni (G.). C. R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 127. — Tous les 
amidons solubles examines sont constitues par un meme polyholoside, 
fornte par l’association de 20 molecules de glucose unies par des liaisons 
glucosidiques, et groupies en une chaine ouverte portant a l’une de ses 
extr6mites une fonction pseudo-ald^hydique libre. P. C. 

Resistance de l'acide ascorbique (vitamine C) a l’aetion de 
la cbaleur. Pien (J.) et Meinrath (H.). C. R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 462. - Le 
chauffage de l’acide ascorbique, dans les conditions de la sterilisation, 
entraine sa destruction presque complete en atmosphere d'oxygene; la perte 
est de 1’ordre de 50 % en presence d’air. Par contre, elle n’est que de 5 °/„ 
a 10 •/„ en atmosphere d’azote ou d’anhydride carbonique. P. C. 

Concentration des produits gonadotropes urinaires par la 
m£thode des mousses. Courrier (R.) et Dognon (A.). C. R. Ac. Sc., 1939, 
209, p. 242. — Si l’on soumet l’urine de femme enceinte i l’agitation,au moyen 
de bulles d’azote, les produits gonadotropes se concentrent dans la mousse. 

P. C. 

Mesure de 1’aetivite gonadotrophique des exlraits pr6hypo- 
physaires. Cahen (R.) et Ardoint (P.). C. R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 490. — Des 
trois ntethodes employees (determination du pourcentage de l’oestrus chez 
des rats hypophysectomises, mesure de l’accroissement de la cr£te du coq 
impubfere, augmentation de poids du testicule chez le coq impubfere), c’est la 
troisieme qui est la plus precise, mais aussi la plus on6reuse. P. C. 

La glyc6mie chez le cobaye et le lapin sous l’influence du 
venin de cobra. Bertrand (G.) et Vladesco (R.). C. R. Ac. Sc., 1939, 209, 
p. 585. — Le venin de cobra renferme une substance qui produit, chez le 
cobaye et chez le lapin, une hyperglyc6mie trfes marquee. P. C. 

Etudes sur Taction du calciferol chez les rats ayant subi 
Tablalion des thyroides, des parathyroides et des reins. Studies 
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on the effects of calciferol in the thyroparathyroidectomized-nephrectomized 
rat. Tweedy (W. R.), Templeton (R. D.), Patras (M. G-), Me Junkin (F. A.) et 
Me Namara (E. W.). Journ. ofbiol. Chem.,i 939, 128, n° 2, p. 407. — Le calci¬ 
ferol, mSme donne k fortes doses, n’est actif chez les rats thyroparathyroi- 
dectomises et ndphrectomisks que si les animaux ont re^u aussitot aprks 
l’ablation des thyroides et parathyroides un regime approprie permettant de 
conserverun bon equilibre phospho-calcique sanguin et si le traitementpar 
le calciferol a ete commence avant la nephrectomie. R. L. 

Sueres-alcools. XX. Comportement da d-sorbitol, du styra- 
citol et du i-sorbose dans l'organisme animal. Sugar alcohols. XX. 
The fate of d-sorbitol, styracitol, and 1-sorbose in the animal body. Carr(C. J.) 
et Forman (S. E.). Journ. of biol. Chem., 1939, 128, n° 2, p. 425. — Un regime 
compose de d-sorbitol, de styracitol ou de 1-sorbose et de beurre de cacao 
permet, chez le rat, la mise en reserve de glycogkne dans le foie. Cependant, 
le styracitol n’augmente nile quotient respiratoire, ni la glycemie; ilsemble 
que cette substance ait besoin d’etre prealablement transformee en glycogene 
pour 6tre assimilde. Aucun des produits essayds ne s’est montre toxique. 

R. L. 

Relation entre les pigments pyrroliques et la synthase de 
1’hdmoglobine. The relation of pyrrole-containing pigments to hemo¬ 
globin synthesis. Kohler (G. 0.), Elvehjem (C. A.) et Hart (E. B.). Journ. ofbiol. 
Chem., 1939, 128, n° 2, p. 501. — Des rats prdsentant de l’ankmie de nutrition 
et recevant une ration optima de fer (sans addition de cuivre) ne parurent 
tirer aucun avantage de l’administration per os et par voie parentdrale de 
chlorophylle, de protoporphyrine et de bilirubine. R. L. 

La concentration en magndsium et en calcium ionisds dans 
le lait. The concentration of ionized magnesium and calcium in milk. 
Nordbo (R.). Journ. of biol. Chem., 1939, 128, n° 3, p. 745. — Le lactose se 
combine avec le calcium et le magnesium pour former des composes non 
ionises. Dans les ultrafiltrats la concentration en magnesium ionise est de 
0 milligr. 4 k 0 milligr. 5p. par litre, la mkme que dans le skrum sanguin. 
La concentration en calcium total est de 8 milligr. 5 a 10 milligr. p. par litre 
et le calcium ionise dgal 20 °/ 0 du calcium total. R. L. 

L’acide pyruvique dans le muscle en travail des rats nor- 
niaux et deficients en vitamine B J . Pyruvate in working muscles of 
normal and vitamin B.-deficient rats. Bollman (J. L.) et Flock (E. V.). Journ. 
of biol. Chem., 1939, 130, n° 2, p. 565. — Le muscle soumis k un exercice 
continu produit de l’acide pyruvique en mtoe temps que de Tacide lactique. 
Dans les trente a soixante premieres secondes de contraction musculaire, la 
valeur de l’acide pyruvique present au repos est augmentke de quatre k cinq 
fois. L’augmentation de Tacide lactique est quarante fois plus grande que 
celle de Tacide pyruvique. La variation du taux de Tacide pyruvique est sen- 
siblement la mfime chez les rats normaux et les rats carences en vita- 
mine B,. R. L. 

Etude du metabolisme des mindraux a l'aide des isotopes 
radioactifs et artificieis. II. Absorption, distribution et exerd- 
tion du potassium. Studies in mineral metabolism with the aid of arti¬ 
ficial radioactive isotopes. II. Absorption, distribution, and excretion of 
potassium. Joseph (M.), Cohn (W. E.) et Greenberg (D. M.). Journ. of biol. 
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Chem., 1939, 128, n° 3, p. 673. — Des rats de 230 a 300 gr. ayant ingere du 
C1K radioactif, l’analyse des tissus montre que le taux de potassium dans le 
foie est en relation directe avec l’absorption intestinale. L’augmentation 
dans le tissu renal est conditionnde par l’apparition dans l’appareil circula- 
toire, et l’impregnation musculaire est faible et lente. L’eiimination uri- 
naire, egalement lente, ne depasse pas 6a 7 %■ R. L. 

Etude du m6tabolisme des inincraux a 1’aide des isotopes 
radioactifs artificiels. III. Influence de la vitamine D sur le 
m6taboIisme du phospbore ehez les racliitiques. Studies in 
mineral metabolism with the aid of artificial radioactive isotopes. III. The 
influence of vitamin D on the phosphorus metabolism of rachitic rats. 
Cohn (W. E.) et Greenberg (D. M.). Journ. of biol. Chem., 1939, 130, n° 2, 
p. 623. — Une des actions de la vitamine D serait l’accel6ration du metabo- 
lisme du phosphore organique qui serait un facteur important de la minera¬ 
lisation de l’os. La vitamine agirait en aidant la transformation du phosphore 
organique en phosphore mineral et le transfert du phosphore du sang a la 
fraction organique de l’os serait independant de la vitamine D. 

R. L. 


Pharmacodynamie. 

Filets « in vivo » de l’6serine sur le syst6me choline-est6ra.se. 

Manning (G. W.), Lang (J.) et Hall (G. E.j. J. Pharm. exp. Ther., 1937, 61, 
p. 350-363. — Les faibles doses d’6s4rine (0 milligr., 05 'par kilogramme) 
inhibent la choline-est6rase sans apparition d’effets physiologiques. L’exci- 
tabilite parasympathique est augments par les faibles doses d’6serine 
(0 milligr., 01 a 0 milligr., 05 par kilogramme) parallelement au degre d’inhi- 
bition. L’^serine ne determine une reponse parasympathique que lorsque 
l’activite de la choline-esterase est inhib6e a son maximum (0 milligr., 05 par 
kilogramme). L’action pharmacologique a une double nature : d’abord inhi¬ 
bition du systeme enzymatique avec augmentation des effets parasympa- 
thiques, puis action stimulante directe consecutive a une inhibition maxima 
du systfeme enzymatique. P. B. 

Action de l’ac6tyl-j3-m6tbylchoiine (ni6cholyl) dans les 
troubles neurogCnes de la vessie, et note sur le m6canisme 
du choc spinal. Levin (P. M.). J. Pharm. exp. Ther., 1938, 62, p. 449-458. — 
Etude de faction du m6cholyl chez les chats, aprfes lesions des racines 
sacrSes posterieures, de toutes les racines sacrees et de la moelle (soit au 
niveau lombaire inferieur, soit au niveau thoracique sup6rieur). Une con¬ 
traction satisfaisante du muscle detruseur avec evacuation de la vessie se 
produit seulement quand l’kinervation sensitive de la vessie est interrompue 
ou quand l’animal s’est retabli aprfes le choc suivant les lesions motrices. 
Le mecholyl ne produit pas de contraction de la vessie pendant la periode 
de choc aprfes lesions neurologiques. P. B. 

Sur le dosagre biologique de faibles quantit6s d’atropine. 

Levy (J.) et Michel (Estera). C. R. Soc. Biol., 1938, 127, p. 12-16. — Dosage base 
sur l’antagonisme acetylcholine-atropine sur le duodenum du rat. 

P. B. 


Le Gerant : Marcel Lehmann. 
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Conference faite par M. Javillier au Congres de Chimie roumain 
(Gonstantza, Mai 1936) [**]. 

La croissance d’un organisme nEcessite, entre autres choses, 
l’apport de tous les ElEments chimiques nEcessaires 4 1’Edification de 
cet organisme, a la synthese de ses provides, glucides, lipides, k la 
constitution de ses principes inorganiques, a l’organisation enfin de 


* Reproduction interdite sans indication de source. 

[**] Un ensemble de circonstances a retards la publication de cette Conference, 
jusqu’alors inSdite et qui prSsente, pour les biochimistes, le plus grand intSrSt. 
Nous nous excusons de ce retard auprfes de nos lecteurs. (N. D. l. R.) 

Publication periodique mensuelle. 
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ses catalyseurs — souvent organo-min^raux — qui sont indispensables 
au fonctionnement de la maliere vivante. 

Cet apport doit etre tel que tous les elements biogenetiques soient 
presents — presents en quantity suffisante pour couvrir tous les 
besoins — et tel que soient realises entre eux certains rapports quanti- 
tatifs favorables. 

II est clair que, dans les circonstances naturelles, ces trois conditions 
ne sauraient etre qu’exceptionnellement realisees et cependant la vie 
est n6e sur le globe et s’y perpetua. G’est que, des trois conditions 
enoncees, la premiere seule represente une condition sine qua non 
de la vie : les organismes peuvent vivre malgre une ration insufflsante, 
leur taille, leur resistance aux causes de destruction s’en trouvant 
naturellement affectees, la croissance connaissant comme facteur limi- 
tant 1 ’element dont l’apport est le plus eioigne de la dose n6cessaire, 
la resistance aux causes de destruction se traduisant par une hate 
a se reproduire, general ement compensee par une moindre resistance 
aux infections. 

C’est pr6cis6ment l’un des roles des biochimistes que de definir les 
elements biogenetiques, leurs doses utiles, leurs rapports optima. 

L’on connait la classification biologique des elements telle que 
G. Bertrand l’a etablie : des elements plastiques qui represented les 
elements fondamentaux de construction de la mature vivante, des 
elements catalytiques (ou oligosynergiques) qui importent moins par 
leur masse, qui reste generalement faible, que par leur role, qui est 
de collaborer & certaines reactions biochimiques par l’un de ces 
mecanismes auxquels, depuis Berzelius, l’on reserve le nom de cata¬ 
lytiques. Cette classification repond 4 une notion profonde ; cepen¬ 
dant, comme toutes les classifications qui sont des creations de notre 
esprit et sont souvent la traduction, en un instant donne, de theories 
fecondes, elle doit connaitre des attenuations. Qui saurait dire la place 
du magnesium dont nous allons parler? Element plastique ou element 
catalytiqueP II est, en verite, l’un et l’autre et rien ne servirait de 
vouloir opter pour l’une des deux expressions ; la realite connait plus 
de souplesse que les constructions de notre intelligence. 

De l’histoire biochimique du magnesium, je n’entends retenir 
devant vous qu’un fait — mais primitif, essentiel — son influence sur 
la croissance des organismes. De sa repartition et de son dosage dans 
les tissus, de sa presence dans des principes immediats d’une haute 
importance physiologique, de son intervention dans la degradation 
biologique du saccharose par le ferment alcoolique, dans celle 
du glycogene musculaire, dans l’hydrolyse des phosphatides, je ne 
vous dirai rien du tout. Et cependant quelle mine de faits qui entrai- 
neraient la certitude de son importance, de sa necessite. J’entends me 
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borner au fait eiementaire : la constatation exp^rimentale de cette 
necessite et de l’influence de 1’element envisage sur la croissance. 

Et si vous me disiez que c’est la enfoncer une porte ouverte, je vous 
dirais qu’il est des portes dont il s’impose d’assurer la liberty, tant 
elles se referment avec une deconcertante aisance. Et si vous me disiez 
aussi que c’est la un sujet beaucoup plus physiologique que chimique, 
je vous dirais — en vous donnant raison et m’excusant d’avoir choisi 
ce sujet — qu’en somme la croissance d’un etre n’est que la somme 
algebrique d’une serie de processus chimiques et qu’il n’est pas 
indigne du chimiste de s’intdrcsser a cette nisultante. line telle etude 
est m6me l’indispensable preface d’Etudes plus particulieres. 

Les recherches relatives a l’influence du magnesium sur la crois¬ 
sance des organismes ont et6 pOursuivies sur des vegetaux inf6rieurs, 
sur des plantes vertes, sur des animaux. Nous allons parcourir quel- 
ques-unes de ces recherches (je n’ai pas la pretention de les citer 
toutes) pour essayer d’en apprecier tout le reel contenu. 


Pasteur 0) a montre que l’on peut cultiver les moisissures telles 
que des Penicillium sur un milieu renfermant du sucre, un aliment 
mineral azote et des cendres, celles-ci apportant surtout de l’acide 
phosphorique, de la potasse et de la magn&ie. 

Pasteur note l’influence favorable de ces cendres sur le d&velop- 
pement, mais — et bien qu’il ait perfu l’importance de cette alimen¬ 
tation minerale — il n’insiste pas sur cette question. 

C’est lui aussi qui montre que l’on peut r^aliser une fermentation 
alcoolique dans un milieu ay ant cette mSme composition et l’on 
sait quelle importance fondamentale revetait cette observation dans 
le conflit d’idees qui separait Pasteur de Berzelius et de Liebig. 

Depuis lors, le caractfere de necessite du magnesium pour la vie des 
levures, qu’elles fonctionnent ou non en ferments alcooliques, a ete 
amplement d6montr4, depuis les recherches de A. Mayer, en 1869, 
jusqu’S celles, trfes r4centes, de von Euler. 

C’est a un disciple de Pasteur, Jules Raulin ( 1 2 ), qu’il etait donne 
de faire, avant 1870, sur la vie des Mucidinies en milieu artificiel, les 
observations les plus d6cisives. Je n’en detaehe que ce qui int6resse 
le magnesium. Cultivant VAspergillus niger sur milieu saccharose, 
renfermant les sels appropries pour fournir N, P, K, S, et eventuelle- 
ment quelques autres elements, tels que Si, Fe et Zn, il trouve que 
1’addition de magnesie se traduit par des suppiements.de recolte consi- 

1. Ann. Chim. et Phys., 1860 , 58, p. 323 ; 1862, 64, p. 5. 

2. Etudes chimiques sur la v6g4tation. Th. Doct. Sc., Paris, 1870. 
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durables. Sans entrer dans le detail des experiences, je consigne seule- 
ment quelques resultats : 


SAKS MAGNESIUM AVEG MAGNESIUM FACTEUR DE MULTIPLICATION 

(en grammes) (en grammes) des rdcoltes 


0,70 8,15 11,6 

0,30 5,26 17 

1 17,6 17,6 

0,2 18,20 91 


L’on ne s’etonnera pas des differences importantes entre ces chiffres, 
elles sont liees aux conditions d’experiences qui varient assez large- 
ment, et, parmi ces differentes circonstances, il en est une qu’en 
raison de nos vues actuelles, sur l’intervention du magnesium dans le 
metabolisme des glucides, il m’apparait utile de souligner, c’est lc 
rapport entre magnesium et aliment hydrocarbone. Dans les diffe¬ 
rentes experiences de Raulin, a 100 gr. de sucre s’opposent 
114 milligr., 64 milligr., 190 milligr., 180 milligr. de magnesium. 
Dans son milieu type, celui qui est devenu classique, a 100 gr. de 
saccharose s’opposent 165 milligr. de magnesium. 

L’on pouvait penser que les observations de Raulin etaient decisives. 
Ne 1’etaient pas moins celles que Winogradski faisait, en 1884, sur 
Mycoderma vini qui, morphologiquement eioigne des moisissures, s’en 
rapproche par ses conditions de vie essentiellement aerobies. 

Sestini ( 3 ) avangait pourtant, en 1888, qu’au magnesium pouvait 
etre substitue pour la culture des moisissures, le calcium, le gluci¬ 
nium ou tout autre element metallique ! 

Mais Molisch ( 4 ) en 1894, Benecke ( 5 ), Bokorny ( 6 ), dans des 
recherches executees entre 1893 et 1904, admettent la necessite du 
magnesium pour la culture des Aspergillus et des Penicillium et aussi 
pour celle d’Algues, des Spirogyres et des Vaucheria. Dans les expe¬ 
riences de Benecke, l’on voit le poids de champignon forme croitre 
en raison directe de l’accroissement du taux de sulfate de magnesium 
introduit. Wehmer, en 1895, est cependant moins categorique sur 
la necessite du magnesium. 

En 1913 se placent les observations de Buromsky ( 7 ) et les premieres 
des miennes. Comme Molisch et Benecke, Buromsky tient le magne¬ 
sium comme necessaire et irremplagable par le calcium. 

Pour ma part ( 8 ) je n’etais pas, 4 cette epoque, preoccupe par la 


3. Staz. sperim. agric. ital., 1888, 15. 

4. Sitzb. d. K. Akad. d. Wiss. Wien, 1894, 103, p. 554 ; 1895, 104. p. 783 ; 
1896, 105, 633. 

5. Bof. Zeit., 1898, 56 p. 83 ; 1904 , 62, p. 113 ; Jahr. f. wiss. Bot., 1893, 28, 
p. 487 ; Ber. d. d. bot. Ges., 1894, 12, p. 105 ; Bot. Ctb., 1894, 60, 195. 

6. Bot. Ctb., 1895, 62, p. 1. 

7. Ctb. f. Baht., 1913, n, 36, p. 54. 

8. C. it. Ac. Sc., 1913, 156, p. 406. 
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question du magnesium ; je m’attachais depuis dix ans a l’etude du 
zinc ; non seulement je demontrais le caractere de necessite de cet 
element, notamment pour la culture de VAspergillus, mais encore 
j’etablissais son caractere de specificite. G’est au cours de ces 
recherches, ou naturellement les elements de la memo famille chi- 
mique : glucinium, magnesium, zinc et cadmium, furent l’objet d’une 
enquete particulierement serr^e, que j’eus l’occasion d’etablir, en 
usant de milieux d’une particuliere purete, que « le magnesium est 
un aliment rigoureusement indispensable ». Le coefficient d’utilite 
specifique du magnesium, que Raulin fixait a environ 200, s’eievait 
alors singuli^rement, a environ 2.700. 

Les faits observes en 1917, par Linossier ( 9 ), sur Oidium lactis, ne 
sont pas moins clairs. 1/20.000 de magnesium dans le milieu multiplie 
la r^colte par 40; 1/2.000 par plus de 50. 

Canals ( 10 ) voit, de son c6t6, en 1920, que sans magnesium 1 ’Asper¬ 
gillus est incapable de developpement. Introduisant dans ses milieux de 
culture des doses de sel magnesien s’etageant de 2 milligr. (en magne¬ 
sium) a 500 milligr., il constate les productions de recolte que voici : 


Mg RiCOLTES 

(en milligrammes) (en grammes) 

0 0 

2 1,987 

4 3,700 

10 3,965 


Mg R^COLTES 

(en milligrammes) (en grammes) 

50 4,662 

100 2,955 

500 2,410 


Le maximum de rendement correspond ci la concentration 5/10.000. 
A la dilution de 1/1.000 la dose toxique est deja largement atteinte. 

A l’optimum, la concentration en magnesium correspond a plus de 
1 gr. de cet element (exactement 1 gr., 072) par 100 gr. de sucre. 

En 1924, Manceaux (") voit que la presence de sulfate de magne¬ 
sium est necessaire dans le milieu de culture du bacille tuberculeux. 


L’ann6e 1932 a vu paraltre sur cette meme question deux travaux 
contradictoires, celui de Mary Lee Mann ( 12 ) et celui de Rossi et Scan- 
dellari ( 13 ). 

Mary Lee Mann travaille avec le milieu de Pfeffer : 

grammes 

Pour 1.000 cm 3 : — 

Saccharose.50 

Nitrate d’ammonium.10 

Phosphate monopotassique. 5 

Sulfate de magnesium. 2,50 


qui oppose a 100 gr. de saccharose 500 milligr. de magnesium et qui, 


9. C. R. Soc. Biol., 1917, 80. p. 433 

10. These Doct. Sc., Paris, 1920. 

11. C. R. Soc. Biol., 1924, 91, p. 255. 

12. Bull. Torrey Bot. Club., novembre 1932. 

13. Bioch. e terapia sperim., 1932. 
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lorsquo sucre et sels sont trfes purs, est d6ja deficient. Lorsque l’on 
supprime le sulfate de magnesium, c’est-k-dire lorsqu’on supprime, 
tout a la fois, l’apport du soufre et celui du magnesium, la r6colte 
tombe a un chiffre infime. II n’y a pratiquement pas de croissance 
Si 1’on ajoute & des series de milieux, par ailleurs identiques, des 
quantites de sulfate de magnesium allant de 0 milligr., 005 a 
5 milligr. % (chiffres arrondis), l’on obtient une r^colte croissante, 
mais lentement croissante, avec l’apport de sulfate magnesien. C’est 
bien ce k quoi il fallait s’attendre avec un tel milieu. J’ajoute que 
l’ablation simultanee de soufre et magnesium cree une double carence 
d’elements, si bien que la reponse n’est pas simple. Mary Lee Mann 
y a, au reste, songe et realise une experience ou du soufre est mis dans 
le milieu de base sous forme de sulfate de potassium. L’absence de 
sulfate de magnesium entralne, comme tout 5 l’heure, l’absence, ou 
presque, de recolte et l’addition des memes quantites que precedem- 
ment donne des augmentations de poids du mime ordre que tout 
h l’heure ; les courbes exprimant le phenomene se superposent a 
peu pres. 

Mary Lee Mann conclut que le magnesium est un ion essentiel pour 
VAspergillus et le Penicillium. 

Le travail de cette experimentatrice est d’ailleurs interessant a 
d’autres titres, car elle cherche quel est le meilleur equilibre a 
trouver entre les trois sels et elle trouve que l’optimum est tres loin 
d’etre realise dans le milieu de Pfeffer. L’optimum est atteint pour 
ces concentrations moieculaires relatives : 

PO.RH, : 0,025 NO,NH, : 0,025 SO^g.TH.O : 0,120 

Si l’on exprime par 100 la concentration moieculaire totale, celle 
en sulfate de magnesium atteint 70. 

Aprfes le rappel de ce travail, il n’en est que plus curieux de citer 
celui de Rossi et Scandellari. 

Les recherches de Rossi et Scandellari « sur les quantites d’azote 
presentes dans VAspergillus niger en relation avec la teneur en sels 
du milieu de culture », nous apportent, sur le point qui nous inte- 
resse, une note bien diffcrente. 

Le milieu utilise par ces savants, compte tenu des dilutions effec- 
tuees, renferme sensiblement pour 1.000 cm 3 : 


Glucose.71 

Phosphate monopotassique. 1 

Nitrate d’ammonium. 2 


Les quantites de magnesium experimentees s’etagent en chiffres 
ronds entre 1 et 5 milligr. %, ce qui correspond sensiblement pour 
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1.000 cm 3 du milieu 4 100 et 500 milligr. de sulfate de nlagnesium. 

Les temoins donnent des r6sultats de peu inferieurs aux milieux 
magn^sies et les auteurs declarers que le sulfate de magnesium n’est 
pas indispensable au developpement d’Aspergillus ; ils conc&dent 
cependant que ce sel favorise le developpement, son action favorable 
ytant optima pour une concentration qui, traduite en magnesium, 
est d’environ 20 milligr. p. 1.000. 

Les conclusions de Lee Mann et celles de Rossi et Scandellari 
s’opposent done nettement et celles de Rossi offrent cette particularity 
au moins curieuse de nier non seulement l’importance du magne¬ 
sium, mais encore celle du soufre, ce qui est en opposition avec les 
notions les plus claires de la chimie physiologique qui voient, dans 
le soufre, un element essentiel de la matiere vivante et notamment 
des proteides. Les travaux de Raulin n’avaient-ils pas, au reste, mis 
en valeur l’importance du soufre, comme celle du magnesium, pour la 
culture de VAspergillus? Aussi, dans un expose que j’ai fait a 
Bruxelles, il y a quelques mois, ai-je cru pouvoir 4noncer les reserves 
les plus formelles sur la validity des conclusions formuiyes par Rossi 
et Scandellari. 

Depuis le travail de Rossi, 1’utility du magnesium pour la culture 
des vegytaux infyrieurs a 6t6 reconnue avec des Penicillium, des 
Botrytis, des Alternaria, par Rabinovitz-Sereni ( 14 ) [1933] et j’ai cru 
devoir moi-meme, pour legitimer les reserves que j’avais faites, con- 
suiter & nouveau l’expyrience. 

Avec M Ila Fr. Reymond, nous avons refait les exp5riences de Rossi 
et nous y avons ajouty quelques autres essais. Nos observations n’ont 
pas yty publiees et je suis heureux de les rysumer devant vous. 

Le premier essai est calquy sur celui de Rossi. Les constituants du 
milieu, glucose, nitrate d’ammonium, phosphate bipotassique, sont 
des produits dits « purs pour analyse » du commerce. Nous n’en 
avons pas entrepris une purification plus poussye. C’ytait parfaite- 
ment inutile ; je savais par mes expyriences ant6rieures ce que 
donnent les produits purissimes. Voici ce qu’ont yty nos rycoltes 
apr£s sept jours d’ytudes a 34° 

GRAMMES 


N° 1 sans magnesium ajoutfi (0 milligr. 07 h titre d’impu- 

ret6). . 

N° 2 avec 1 milligr. de magnesium A l’etat de sulfate dans 
100 cm*. 


N° 


N° 4 


2 milligr. 
4 milligr. 


0,111 

1,770 

2,293 

2,215 


L’addition de sulfate de magnysium (comparez les numyros 1 et 3) 
multiplie la rycolte par 20,6. Les cultures 1 et 2, particulierement. 


14. Boll. staz. Patol. veget., 1933, 43, p. 203, 316, 367. 
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se comportent comme des cultures restreintes en 1 ou plusieurs ele¬ 
ments fondamentaux : mycelium mou, peu coherent, sporulation 
precoce, consommation desordonnee du sucre, acidification du milieu. 

Les matras temoins ne donnent pas une culture de poids bien 
elevee (0 gr., Ill) ; celle-ci cependant n’est pas nulle ou negligeable. 
L ’analyse fine du milieu faite par la methode a l’hydroxyquinoieine 
decele la presence de 7/100 de milligramme dans chaque matras ; ces 
traces de magnesium sont apportees par le glucose dit pur. 

Cette experience, inspire de celle de Rossi, et qui, comme on le voit, 
ne conduit pas du tout k la memo conclusion, demandait A 6tre com- 
pietee par une experience ou ne fut pas apprecie simultanement l’effet 
de l’addition de S et Mg. L’on realise done une experience avec milieu 
temoin sans addition de soufre et sans magnesium et meme milieu 
additionne de quantites de magnesium (a l’etat de chlorure) allant de 
0 milligr., 22 a 3 milligr., 29 (pour 100 cm 3 ). Nous avons, en somme, 
travailie a l’inverse de ce que fit Mary Lee Mann. L’addition du sel de 
magnesium ne se traduit par aucune espece d’effet. Les rendements 
se placent autour de 270 milligr. et les aspects des cultures sont ceux 
dejSt rappeies de cultures deficientes en un element fondamental. 

Que l’on mette en lieu et place de chlorure magnesien du sulfate 
en quantite representant 2 milligr., 3 de magnesium et 3 milligr. de 
soufre, le poids de la recolte atteint 1 gr. 42. 

3 milligr. de soufre ont permis la construction de 1 gr., 15 de 
matiere vivante (en poids sec). Le coefficient d’utilite du soufre est, 
ici, de plus de 380. Raulin ecrivait 346. Ce n’est pas tres different et 
je pense qu’avec une haute purification du milieu l’on arriverait a 
mieux. 

J’ai montre jadis, a propos du zinc, que pour des doses tris petites 
de cet element, pour des doses de l’ordre du 1/50.000.000 du milieu 
de culture, par exemple, la fixation de l’eiement zinc, par la plante, est 
pratiquement integral et j’en ai deduit une methode pour priver de 
zinc un milieu artificiel. Bien que l’experience m’ait appris que la 
fixation de magnesium ne soit pas tout a fait parallele, j’ai pense 
que nous pouvions, par une premiere culture, priver le milieu (ren- 
fermant glucose, phosphate potassique, nitrate d’aminonium) des 
traces de S et Mg qu’il pouvait renfermer. Cette premiere culture 
enlevee, le milieu, encore amplement pourvu des aliments precites, 
est strictement incapable de produire quoi que ce soit, 

L’addition d’un peu de sulfate de magnesium fait tout de suite 
partir la culture. L’utilite du sulfate de magnesium est ainsi, contrai- 
rement a ce qu’avangaient Rossi et Scandellari, amplement demon¬ 
tree. Cependant la recolte n’est pas considerable, elle reste tris infe- 
rieure a ce que permettrait la quantite offerte de l’aliment hydro- 
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carbone et personne n’en sera surpris. II n’y a, dans ce milieu, ni fer, 
ni zinc, ni manganese..., la culture ne peut progresser sans ces cata- 
lyseurs. 

• Cette remarque m’amene a mentionner les experiences que nous 
avons faites sur un milieu defini, tres voisin de celui de Raulin et 
renfermant en quantites opportunes ces catalyseurs. Sur un tel milieu 
l’influence de 1’element magnesium n’a pas ete plus difficile a mani- 
fester. Les poids secs des recoltes augmentent avec les quantites de 
magnesium introduces et, lorsqu’ils atteignent le maximum possible, 
maximum dont je ne m’arrete pas a definir toutes les circonstances 
qui l’etablissent, mais dont la quantite de sucre est evidemment la 
principale, ils represented environ dix fois les poids secs des temoins. 
Je rappelle que, si les temoins etaient strictement prives de magne¬ 
sium, le coefficient serait beaucoup plus eieve, les temoins pouvant 
etre, comme je l’ai montre jadis, pratiquement nuls. 

Je n’insiste d’ailleurs pas davantage sur ce travail ou nous avons 
etudie d’autres choses encore : la fixation du magnesium, le coeffi¬ 
cient d’utilisation du sucre, l’acidification du milieu ; il me suffit de 
conclure ici que les reserves faites par moi sur la conclusion de Rossi 
sont maintenant justifiees par la voie experimentale. 

II 

Je voudrais bien passer maintenant de l’examen de l’influence de 
l’ion Mg sur de modestes cryptogames a celle qu’il exerce sur des 
vegetaux superieurs, vegetaux qui se preterit moins bien A l’experience 
rigoureuse, mais qui nous interessent plus immediatement en raison 
de leurs applications culturales. Je ne le ferai cependant que tres 
brievement parce que j’ai, recemment encore, 6crit sur ce sujet. 

Avec les vegetaux superieurs, il y a une difficult^ a l’experimentation 
rigoureuse, difficult^ liee a l’apport de magnesium par les graines 
elles-mSmes ; c’est une difficult^ impossible a lever. Cependant l’uti- 
lit6, et merne la n^cessite du magnesium sont incontestables. 

Le fait que la chlorophylle est une combinaison organo-magn^sienne 
suffirait A nous en assurer, et, si nous entendions traiter ce sujet, il 
y aurait bien d’autres arguments a fournir. 

Il est bien amusant de relever dans la literature les variations des 
opinions sur l’interet du magnesium en chimie vdgetale et agricole : 
element indispensable, dit De Saussure ( 15 ) ; tantot utile, tantot 
funeste, dit Davy ( 16 ) ; important, dit Boussingault ( 17 ); facultatif, dit 

15. Bech. chim. s. la vegetation, Paris, 1804. 

16. Elements de chimie agricole, Paris, 1819. Trad. A. Bulos. 

17. Economic rurale, Paris, 1843-1844. 



122 M. JAVILL1EK 

Salm-Horstmar ( l8 ) ; necessaire, disent Sachs, Knop, Nobbe ( 19 ) ; a 
pen prds inactij, dit Raulin d’apres les opinions de son temps aux- 
quelles, d’ailleurs, il n’acquiesce point. 

La v6rite est la suivante : element indispensable ; besoins quanti- 
tativement restreints, parfois incomplktement satisfaits dans les condi¬ 
tions naturelles, d’autant plus difficiles k determiner que les chiffres 
absolus n’ont pas de sens et que, ce qui compte, ce sont, dans le 
milieu, les rapports quantitatifs entre elements. 

Je laisse done volontairement de c6te tout le passe pour la raison, 
enoncee et je m’attache seulement & quelques faits, surtout 4 ceux 
que j’ai pu apprecier par moi-meme ou grace au travail de mes colla- 
borateurs. 

J’ai dit tout a l’heure : besoins quantitativement faibles. L’expe¬ 
rience montre, en effet, que, pour certaines espkees, les besoins- 
physiologiques sont presque couverts, du moins pour une generation, 
par les reserves magnesiees de la graine. Mais il faut bien se garder 
de s’en tenir Si cette pensee. Et, si nous en avions la tentation, nous 
serions tout de suite ramenes 4 une plus juste appreciation des choses 
par les observations si demonstratives de carences magnesiennes qui 
ont ete faites & propos de la culture de maints vegetaux : cereales, 
soja, coton, pommes de terre, tabac et d’autres. Le fait general et 
essentiel est la necessite d’un apport de magnesium par le milieu. 
G’est au reste ce que tous les experimentateurs qui ont etabli des 
formules de milieux synthetiques pour la culture experimentale des 
v6getaux verts ont admis. Un sel magnesien figure en quantite plus 
ou moins eievee dans tous les milieux synthetiques. 

Je disais encore tout a l’heure : importance des rapports quantita¬ 
tifs entre elements. C’est lk une notion essentielle. Toutes les 
recherches modernes sur la nutrition des plantes et des animaux 
nous enseignent la necessite de certains rapports, d’un certain equi- 
Iibre entre les constituants de la ration. C’est l’idee qu’avait dejk 
parfaitement mise en valeur Jacques Loeb et c’est ce qu’enonce la 
loi des rapports physiologiques de Maze, en accord et non en oppo¬ 
sition comme on l’a dit avec la loi du minimum de Liebig. Et, pour 
prendre des exemples plus rccents, c’est ce que nous apprend 
M me Randoin k propos du rapport glucose/vitamine B ou ce que nous 
voyons, avec M 1Ia Lise Emerique, k propos des equilibres entre vita- 
mines elles-memes. Eh bien, en ce qui concerne le magnesium et les 
vegetaux, il y a un rapport qui, depuis les travaux de Loew qui 
s’ouvrent en 1892 et etaient encore l’objet de r^centes publications, 
apparait. comme preponderant : c’est le rapport calcium/magnesium. 


18. Versuche und Resultate fiber die Nahrung der Pflanzen. Braunschweig. 1865 

19. Landw. Versuchsstat, 1860, ii ; 1861, in. 
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Mais il faut bien le dire, l’idee de Loew, qui 6tait tout 4 fait juste et 
qui a donnd lieu & tant de d6bats qui ont conduit jusqu’a nier 1’int^rSt 
du « rapport de chaux », cette idee n’a pas eu toute la portae desi¬ 
rable, parce que la valeur de ce rapport Ca/Mg a ete surtout envisagee 
dans le sol, dans le sol total, avec sa phase solide et sa phase liquide. 
Or, c’est la seconde seule qui importe du point de vue de la nutrition 
de la plante. 

Lorsque l’on introduit dans une terre arable des quantites donnees 
de sels de calcium et de magnesium, un certain equilibre s’etablit 
entre la phase solide et la phase liquide par ^change de bases et la 
distribution des deux cations dans la solution du sol initialement cr^e 
est rapidement modifi^e. Le rapport Ca/Mg qui se cr6e est different, 
et de celui qui existait avant l’addition des sels calcique et magnesien 
et de celui que cr^ait transitoirement au debut l’addition de ces sels. 
L’6quilibre nouveau depend du complexe absorbant et des cations 
qui y sont primitivement Axes. L’addition de composes calciques et 
magnesiens, ou de ceux-ci seuls, conduit A un (iquilibre qui sera 
variable avec les circonstances et pratiquement a priori impr6visible. 
C’est ainsi que l’addition, au sol, de composes magnesiens en quan¬ 
tity identiques, sous les mernes formes et pour repondre h des 
besoins apparemment semblables, aboutira a des resultats differents 
et les effets culturaux pourront etre parfaitement contradictoires. 
C’est ce que l’exp6rience agronomique ne se prive d’ailleurs pas de 
montrer. 

Les methodes habituelles d’analyse des sols, les methodes telles 
qu’on les utilise dans les laboratoires agricoles, c’est-a-dire le dosage 
de la totality de leur calcium et de leur magnesium, ou le dosage du 
calcium et du magnesium qui passent dans les acides forts, ou meme 
le dosage du calcium et du magnesium qui passent par voie d’6change 
dans des solutions salines concentres, normales par exemple, tout 
cela ne sert pas a grand chose et ne permet pas d’etablir une relation 
nette entre les rapports Ca/Mg trouves et les rendements obtenus. Ce 
que mon collaborateur, M. Jean Lavollay etablit, a la suite de 
recherches encore non publiees ( 20 ), c’est 1’influence sur les rende¬ 
ments, c’est-a-dire sur des resultats culturaux, de la valeur du rapport 
Ca/Mg dans les solutions du sol et I’int6r6t qu’il y a i determiner ce 
rapport, non d’apr&s les methodes jusqu’ici en honneur, mais en 
pr^parant les liqueurs d’essai au moyen de solutions salines diluees 
(N/50 par exemple), l’ac^tate de sodium etant le meilleur agent a 


20. Publiees depuis cette conference. Voir J. Lavollay. Etudes sur Uintervention 
du magnesium dans quelques phenomfenes biochimiques et sur les principes de 
son r61e agronomique. These Doct. Univ. Paris, 1936 ou les fascicules 419, 420, 
421 des « Actualites scientifiques ». Hermann, 4dit., Paris. 
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utiliser. La valeur du rapport Ca/Mg a bien plus d’importance que la 
valeur absolue du magnesium. Prise dans ce sens, la notion de Loew 
devient capitale. 

Ce que Lavollay met encore en Evidence, c’est qu’a des variations 
relatives tres amples de la teneur de la phase solide du sol en calcium 
et magnesium ne repondent que des variations limitees de la solution 
du sol ou, pratiquement, de la solution telle qu’on l’extrait avec des 
liqueurs dilutes, de concentrations comparables 4 celles des solutions 
naturelles du sol. 

II y a, en tout cela, bien des elements d’interpretation des r4sultats 
obtenus dans 1’utilisation agricole des composes magnesiens, mais je 
laisse de c6te toutes ces questions auxquelles j’ai recemment tou¬ 
che ( 21 ) et auxquelles mon collaborates consacre la thfese qui paralt 
en ce moment m4me. 

Ill 

Je voudrais, maintenant, envisager 1’intervention du magnesium 
pour la construction de matiere vvvante quand il s’agit des animaux ; 
il y a, sur ce sujet, une curieuse experience de Jacques Loeb ( 22 ), 
souvent inexactement rapportee, que je crois devoir rappeler, c’est 
son experience sur la mouche du bananier. 

Loeb etablit qu’il est possible d’eiever la mouche du bananier en 
lui offrant un aliment liquide sterile defini. Cet aliment avait la com¬ 
position suivante : 


Sucre de raisin.0 gr. 50 

Sucre de canne.0 gr. 50 

Tartrate d’ammonium.0 gr. 10 

Acide citrique.0 gr. 05 

Phosphate bipotassique.0 gr. 005 

Sulfate de magnesium.0 gr. 005 

Eau.3 cm® 


et il cherche quels sont les elements exigibles, non seulement pour 
que soit assume la vie de l’insecte, mais encore pour que soit assuree 
la production de generations successives, possedant les memes apti¬ 
tudes physiques, la meme mobilite. Grace a un dispositif ingenieux, 
il a eieve cinq generations de mouches & l’abri des infections micro- 
biennes, les animaux n’ayant & leur disposition d’autres elements que 
ceux qui figurent dans la formule ci-dessus. La privation de potas¬ 
sium ou d’acide phosphorique rend toute vie impossible ; le sulfate 
de magnesium parait indispensable ; du moins accroit-il largement 
le nombre des oeufs qui evoluent ; il n’est pas clair dans le texte de 
Loeb s’il a dissocie l’action propre du soufre et celle du magnesium. 

21. Chimie et Industrie, 1936, 35, p. 274 ; Bull. Soc. Ch. biol., 1936, 18, p. 255. 

22. J. of biol. Chem., 1915, 23, p. 431. 
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Travail n^anmoins trfes curieux, ou, pour la premiere fois, un petit 
animal est eleve dans des conditions qui rappellent les cultures de 
bacteries sur un milieu simple et defini — et qui apporte une pre¬ 
miere demonstration, par la voie de l’experience directe, de 1 ’utility 
du magnesium dans le monde animal. 

En 1918, Osborne et Mendel ( 13 ), au cours d’un travail relatif a la 
nutrition avec des regimes deficients en composes mineraux — 
constatent, entre autres choses, que deux rats, nourris avec un regime 
ne titrant que 12 milligr. de magnesium pour 100 gr. (12/100.000) — 
ces 12 milligr. repmsentant les impuretes des constituants organiques 
du regime — accusent une « bonne croissance ». Les auteurs n’insis¬ 
tent d’ailleurs pas, estimant que leur experience ne peut trancher 
la question de la necessite du magnesium et celle du besoin minimum 
en cet element ; leur regime presente, disent-ils, une concentration 
deja trop forte en magnesium et il en faut pousser au dela la puri¬ 
fication. 

Quand on examine les courbes executees a trfes faibles echelles 
d ’Osborne et Mendel, l’on constate que l’on n’en peut tirer aucune 
indication precise sur la croissance des animaux au debut de 1’expe¬ 
rience ; l’on ne peut rien savoir de ce qui se passe dans les vingt ou 
quarante premiers jours ; or, c’est predsement, d’apres les expe¬ 
riences faites dans mon laboratoire par M. Lavollay, & cette periode 
initiale que se fait le plus intensement sentir l’effet de la restriction 
de la ration magnesienne. 

Quant k la « bonne croissance » dont font etat les auteurs ameri- 
cains, elle ne correspond a la realite que pendant deux cent soixante 
ou trois cents jours. Au-dela, les animaux amorcent une chute de 
poids, chute d’autant plus interessante a souligner qu’elle fait place 
a une croissance rapide dfes que les animaux sont soumis a un nou¬ 
veau regime titrant 80 milligr. de magnesium pour 100 gr. 

Une experience beaucoup plus interessante est celle qui a ete 
realisee par Jehan Leroy ( 24 ) en 1926 sur l’instigation de Gabriel Ber¬ 
trand. Leroy a, par une purification soigneuse de ces matieres pre¬ 
mieres, reussi k preparer un regime ne titrant plus que 1/100.000 de 
magnesium, soit douze fois moins que le regime d ’Osborne. Yoici 
quel etait ce regime : 


Cas6ine.16 

Lactose.30 

Amidon de bl<5.25 

Pajjier-filtre sans cendre. 8 

Huile d’arachide.17 

Melange salin sans S0 4 Mg. 2, 


A cet aliment purifie etaient associes des extraits concentres de vita- 

23. J. of biol. Chem., 1926, 68, p. 295. 

24. C. R. Soc. Biol., 1926, 94, p. 431. 
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mines pratiquement exempts de magnesium. Administre k des souris 
de mSme portee, ce regime — bien equilibre, l’absence de magne¬ 
sium etant mise a part — provoque l’arret de croissance des animaux 
en dix jours, puis une chute de poids reguli£re et la mort en vingt- 
quatre a trente-cinq jours. 

Le m§me regime, des que l’on releve le titre en magnesium a 
l!3 milligr. de Mg (sous forme de sulfate) pour 100 gr., permet la 
croissance normale. 

Cette experience prouve 1’utilite du magnesium pour la croissance 
de la souris. Leroy conclut d’ailleurs : « II semble bien demontre que 
le magnesium joue un role tres important et qu’il est absolument 
necessaire a la croissance et au maintien du poids de la souris blan¬ 
che ». 

Cette experience nous apparaitrait comme tout a fait decisive si 
les courbes de croissance des animaux restreints dans leur alimenta¬ 
tion magnesienne ne presentment une forme en cloche, celle d’une 
carence en vitamine A par exemple, forme que Lavollay n’a jamais 
obtenue dans les experiences faites a mon laboratoire. 

Nous pouvons encore faire etat des experiences de Miss Grace 
Medes ( 25 ). A vrai dire, cet auteur ne se preoccupe pas de l’influence 
propre du magnesium ; Miss Medes recherche dans quelle mesure 
Ton peut faire varier dans le regime alimentaire du rat les rapports 
du Mg au Ca et du Mg au P. C’est done un probieme sensiblement 
different. Cependant, l’auteur a utilise des regimes de teneurs eioi- 
gnees en magnesium — de 6 a 45 milligr. pour 100 gr. — et, bien 
qu’il soit impossible de trouver parmi les seize regimes institues, des 
regimes dans lesquels la variation de teneur en magnesium ne s’ac- 
compagne pas de variations concomitantes du phosphore et du 
calcium, il est possible de tenter certaines comparaisons. De celles-ci, 
1’on peut, avec Lavollay, deduire que 1’optimum paralt s’etablir 
autour de 25 milligr. de magnesium pour 100 gr., la teneur en 
phosphore etant d’environ 250 milligr., la teneur de calcium, de 
400 milligr. ; par consequent, les rapports P/Ca et Ca/Mg etant res- 
pectivement de 0,62 et 16, les rapports en atomes-grammes etant 
sensiblement pour 1 de Mg, 8 de P et 10 de Ca. 

Mais les comparaisons que l’on peut faire ne sont pas trfes rigou- 
reuses, le nombre des animaux experimentes est peu eleve et les 
variations individuelles sont sensibles. La conclusion que nous pou¬ 
vons tirer n’est pas tres solide. Le veritable interet du travail de 
Grace Medes reside dans la mise en evidence de 1’extreme sensibilite 
de l’organisme a des variations de rapports entre P, Ca, Mg. Nous 
n’allons pas nous arreter a cette question. 

J’en viens a ce que Lavollay a fait dans mon laboratoire. Ce qu’il 


25. J. of biol. Chem., 1926, 68, p. 295. 
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•a voulu definir — le fait brutal de la necessity du magnesium dans 
la ration alimentaire n’etant pas en cause — c’est le minimum utile. 
■On peut s’en faire a priori une premiere idee par un simple calcul. 
Des rats blancs etant mis en experience a l'age de six semaines (ce qui 
■correspond 4 un poids d’environ 50 gr.), l’on peut, par des analyses 
prealables des animaux mis au regime magnesie, determiner la teneur 
-en Mg de l’organisme total en des periodes successives de la crois- 
sance, et, connaissant les quantites de matieres alimentaires quoti- 
diennement ingerees, calculer la quantite de compose magnesien a 
introduire dans la ration. Mais le calcul est fallacieux, car toute 
substance ingeree n’est pas integralement assimiiee et il faut aussi 
oompenser le magnesium excrete. L’experience seule peut permettre 
de prononcer un cbiffre. 

Encore faut-il se dire que le chiffre experimentalement etabli 
n ’aura de valeur que dans des conditions determinees, pour une 
ration renfermant telles proportions d ’elements mineraux et irieme 
telles quantites relatives de principes organiques. Nous avons vu, par 
exemple, que la proportion des principes hydrocarbones du regime 
gouverne, pour sa part, la dose necessaire de magnesium. Pour limi- 
tee done que soit la reponse cherchee, il faut cependant s’efforcer de 
1 'obtenir. 

Le regime alimentaire utilise a ete celui dont la formule est ici 
reproduite : 

GRAMMES 


Casdine. 17 

Dextrine. 5 

Fecule de pomme de terre.28 

Saccharose.20 

Huile d’arachide. IS 

Levure sdche. 4 

Cellulose. 7 


Melange salin sans SO,Mg (Bertrand et Beneon) . 4 

Ce regime, additionne de quantites sufflsantes de sulfate de magne¬ 
sium pour que la quantite de Mg totale (un peu de Mg est apporte en 
effet par la levure et les impuretes des differentes substances) atteigne 
55 milligr. pour 100 gr. 

Le gain de poids quotidien est normal : 2 gr. pour les males, 
1 gr., 85 pour les femelles. La teneur du regime en phosphore etant 
de 380 milligr. pour 100 gr., celle de calcium 500 milligr., on a les 
rapports Ca/Mg = 9,09 ; P/Ca = 0,76 ; P/Mg = 6,9. 
ou en atomes-grammes : 

Pour .... 1 Mg 5,3 P et 5,4 Ca 

Pour des teneurs inferieures 5 55 milligr. de Mg — et l’on a pu 
explorer recemment (gr&ce 5 des perfectionnements techniques : puri- 
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fication des matieres premieres, utilisation de vitamines pures on 
d’extraits vitaminiques) les doses de 30 milligr., 15 milligr., 2 mil- 
ligr., 5 de Mg pour 100 gr. — l’on voit que les croissances sont defi- 
cientes. L’effet du rationnement magnesien est surtout Evident au 
debut, durant les vingt premiers jours de l’exp6rience. Les effets de 
retard de croissance lies a l’insuffisance magnesienne s’attinuent pro- 
gressivement et, en fin de compte, la reduction magnesienne du 
regime n’affecte gufere le poids maximum que 1’animal est susceptible 
d’atteindre. Comme je n’ai pas 1’intention de vous presenter des pro¬ 
tocoles experimentaux un peu compliques, je me borne ct vous citer 
quelques chiffres qui vous donneront une idee des faits. 

L’augmentation de poids etant exprimee par : 

100 avec le regime a 

elle s’exprime par : 

84 avec le regime a. 

63 avec le regime a 
13 avec le regime a 

Avec les femelles l’on a respectivement : 

100 avec le regime a.S3 milligr. Mg 

87,8 avec le regime a.30 milligr. Mg 

67 avec le regime a.15 milligr. Mg 

17 avec le regime a. 2,5 milligr. Mg 

L’etat des animaux au regime le plus fortement hypomagn^sie est 
tout a fait particulier. Non seulement les animaux croissent au 
ralenti, mais encore ils offrent un aspect miserable : fourrure heris- 
see, peau cireuse (oreilles), squelette se deprimant au toucher, pria- 
pisme, organes genitaux et membres oedematies, yeux infectes, etc. 
La mort des animaux survient au milieu des convulsions et sans 
chute de poids (sur ces derniers points, l’on voit que ces observations 
ne se rencontrent pas avec eelles de Leroy). 

Le caractfere de necessity de l’element magnesium ressort avec 
evidence de ces constatations et, pour les circonstances experimen- 
tales realisees, le taux de 55 milligr. de magnesium pour 100 gr. de 
ration paralt etre l’optimum ou voisin de l’optimum. L’on a natu- 
rellement explore des doses superieures a 55 milligr. Jusqu’a 110 
milligr., il n’y a pas de difference tres appreciable, plutot un petit 
gain supplementaire. Je n’ai pas besoin de dire que des differences de 
2 a 3 %, avec les inevitables divergences individuelles, n’imposent 
pas une opinion decisive. D£s 300 milligr. et au delci, des phenome- 
nes pathologiques apparaissent qui ne nous interesseront pas ici. 

Mais il ne suffit point d’avoir confirme la donnee de 1’importance 
de 1’eiement magnesium dans la biochimie des vegetaux inferieurs, 
des plantes chlorophylliennes et des animaux et d’avoir defini, au 


55 milligr. Mg 


30 milligr. Mg 
15 milligr. Mg 
2,5 milligr. Mg 
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moins dans une certaine mesure, et dans des conditions experimen- 
lales donnees, le seuil et la zone de l’activite optima, il y a lieu de 
rechercher comment s’exprime la loi d’action du magnesium sur la 
croissance des organismes. 

Lorsque, d’une fapon generale, l’on etudie la variation du rende¬ 
ment en mature vivante en fonction de quantities croissantes d’un 
facteur X, l’on obtient une courbe telle que celle-ci. 



Le rendement p est une fonction exponentielle de X de la forme 
P = KX“. 

A des accroissements 6gaux de X correspondent des exc^dents p p’ 
p” de plus en plus faibles. La loi a pu etre appelee « loi des excddents 
moins que proportionnels ». 

Ainsi l’influence d’un facteur de croissance se traduit de fa$on 
d’autant plus marquee que la plante en a initialement moins a sa 
disposition. Je dis « la plante », parce que la loi d’action de ces fac- 
teurs de croissance a ete surtout etudiee sur les v^getaux et d’ailleurs 
pour des fins pratiques, pour l’4tude rationnelle des doses d’engrais 
a fournir aux plantes cultiv6es. 

Designons -par A le rendement maximum susceptible d’etre atteint 
quand x seul varie. Nous pouvons, avec Mitscherlich, envisager que 
l'accroissement dp du rendement resultant d’un accroissement dx 
du facteur consider^ est proportionnel A la difference (A — p), c’est- 
A-dire A l’augmentation qui reste possible : 


Bull. Sc. Pharm. ( Mai-Juin 1940). 
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En integrant, on a la formule logarithmique : 

log (A — p) = log A — cx 


qui equivaut a : 


P-- A (1 — e-«) 


e est la base des logarithmes neperiens et c est le « coefficient d’effi- 
cacite » des facteurs 6tudi6s. II est d’embl^e Evident que la quantity 
de ce facteur necessaire pour obtenir une meme fraction p/A du ren- 
dement maximum est inversement proportionnelle a la valeur de c. 

Ce coefficient, d’aprfes Mitscherlich, serait, pour un facteur donne, 
constant. Cependant, lorsqu’a la lumifere de l’experimentation agro- 
nomique, l’on cherche, pour les Elements fondamentaux : N, P et K, 
si les valeurs de c sont effectivement constantes, l’on trouve que — si 
la formule logarithmique exprime bien la relation entre le rende- 
ment et la quantity d Elements apportes au sol — la valeur de c 
est variable et s’eloign e parfois beaucoup des valeurs que Mitscher¬ 
lich a fixees. Ceci, au reste, n’offre rien d’etonnant ; le coefficient 
d’efficacite d’un element doit effectivement varier avec les condi¬ 
tions de milieu et, en particulier, avec l’equilibre mineral qui se 
trouve realise. Le caract&re de generalite de la loi ne se trouve pas 
affects par cette remarque. 

Mais ce que je desire montrer ici, c’est que la loi de Mitscherlich 
6tablie sur et pour les plantes, en vue des besoins agricoles, s’appli- 
que aux animaux et vaut pour l’alimentation animale. 

C’est ce qu’a tres bien vu mon collaborateur M. Lavollay. Voici 
ses chiffres d’apres les experiences deja citees sur le rat : 


uantit6s de Mg 
100 gr. de rdgiii 


A ~P 


55 

30 

15 

2,5 


100 

84 

63 

15 


0 

16 

37 

85 


Calculons les chiffres p d’apres la formule p = A (1 — ft - * 1 ) en 
affectant 4 c la valeur 0,28. L’on trouve : 

POUR X p CALCULE 


Les differences en pour 100 avec les chiffres exp^rimentaux sont 
respectivement de : — 3 % ; +1,9 ; — 1,6 ; — 1,3. 

Les chiffres calculus d’apres la formule de Mitscherlich en utilisant 
le coefficient 0,28 sont done tr£s voisins des chiffres experimentaux. 
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L’on voit que, pour une teneur du regime de 55 milligr. de Mg pour 
100 gr., elle prevoit un rendement de 97,1 %. La teneur de 55 milligr. 
serait-elle done trop faible ? II faut remarquer, je l’ai d’ailleurs dej5 
dit, qu’une difference de 3 % est inferieure k celle que l’experience 
permet de surement discemer. II faut aussi remarquer que la formule 
de Mitscherlich cesse d’etre valable lorsqu’on s’approche de la limits 
superieure de rendement A. Pour P = A elle conduit en effet & une 
valeur de x infinie. 

II nous est d’ailleurs loisible de calculer que, pour obtenir une 
croissance de : 

99 °/o 0 faudrait. 71 milligr. Mg pour 100 gr. 

99,5 ”/« il faudrait. 82 milligr. Mg pour 100 gr. 

99,9 °/o il faudrait.107 milligr. Mg pour 100 gr. 

L’on peut done doubler la dose de magnesium du regime, la faire 
passer de 55 milligr. 4 110 et n’obtenir qu’une faible augmentation 
de la croissance, une augmentation d’environ 3 °/ Q . Et l’experience est 
bien d’accord avec ces previsions theoriques. 

Ainsi, l’on peut transposer dans l’etude de la croissance et de la 
production des animaux, une loi etablie en vue du calcul des besoins 
des plantes en engrais et, par consequent, de la production vegetale. 

Mais nous allons voir maintenant que l’on peut substituer k 
la formule de Mitscherlich une autre equation. Je traiterai 
encore de ce point a la lumifere des recherches faites ci mon labora- 
toire par M. Lavollay. 

Lorsque l’on examine la courbe qui exprime la croissance d’un 
organisme en fonction de la concentration x d’un element dans le 
milieu nutritif, l’on voit que cette courbe est d’abord sensiblement 
lineaire, puis elle s’incurve, revet une allure logarithmique, enfin 
elle devient parallMe 5 l’axe des abscisses : 1’on a atteint des valeurs 
de x qui sont pratiquement indifferentes. Je ne m’occupe pas de ce 
que devient la courbe lorsque des accidents toxiques commencent 5 
se manifester. 

Dans la partie rapidement ascensionnelle de la courbe, la crois¬ 
sance est fonction directe de x 

p = kx. 

Au-dela, lorsque la courbe commence son inflexion, qu’on se 
rapproche par consequent de la dose optima, l’on peut rendre compte 
du phenom&ne par une equation de la forme : 

p = kx q . (1) 

Cette formule et celle de Mitscherlich 

p = A (t — e - «) (2) 

6ont-elles compatibles ? 
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Autrement dit, si le rendement peut etre exprim6 par la formule (2), 
est-il possible de le representer aussi par la formule (1) ? 

Or 1’on trouve qu’entre certaines limites de x il est possible de 
choisir des valeurs de k et q, d’une part, de A et c, d’autre part, telles 
que les deux fonctions prennent des valeurs voisines. Autrement dit, 
il est possible de choisir les constantes k et q, A et c de telle fagon 
que les deux courbes se superposent sensiblement. 

Nous pourrions, en utilisant des chiffres exp6rimentaux recueillis 
dans la literature, vous montrer la r6alit6 de ce qui est ici avanc6 ; 
mais pour ne pas abandonner le magnesium qui fait l’objet de cette 
conference, je choisirai d’abord parini les exemples que Lavollay 
fournit, ceux dans lesquels intervient precis^ment le magnesium. 

Void des chiffres relatifs h des rendements en Aspergillus d’aprSs 
Canals : 


CONCENTRATION EN Mg RENDEMENTS 

(milligrammes pour 100 grammes) en poids sec 

2 1,981 

4 3,700 

10 3,963 

50 4,662 

100 2,953 

500 2,410 


Pour la teneur de 2 milligr. Mg on a : 

p = 993 a; 

Pour 4 milligr. : 


Entre 4 et 50 milligr. : 
relation qui est de la forme 


le calcul, d’apres les chiffres expdimentaux, assigne & k les valeurs : 
324 ; 317 ; 317. 

Voici des chiffres relatifs a des rendements en Oidium lactis, 
d’apres Linossier : 


RENDEMENTS 


0,5 

2,5 

5 

10 


60 

102 

277 

313 

326 
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Pour x = 0 milligr., 5 on a : 


Pour i=l on 




k = 120. 


A = 102. 

Pour les valeurs de x comprises entre 2,5 et 10 milligr. on a : 
p = kx« k = 65 — = 0,14. 

J’emprunterai aussi des chiffres 4 un travail que nous avons fait 
jadis Gabriel Bertrand et moi, A propos de l’action du manganese 
sur 1 ’Aspergillus : 


Mn 

(en milligrammes pour 


grammes) 


RENDEMENTS 


10 

25 

100 

500 

1.250 


2,190 

2,380 

2,700 

2,765 

2,510 


Les chiffres exp^rimentaux verifient sensiblement la formule 
p = 1,8 x°’ 09 . 

Voici enfin un exemple empruntd aux experiences memes de 
Lavollay sur le rat 

Mg CROISSANCE RELATIVE 

(en milligrammes pour 100 grammes) (animaux miles) 

55 100 

30 88 

15 67 


Les chiffres verifient la formule p = 26 x°-' 6 

Mg CROISSANCE RELATIVE 

(en milligrammes pour 100 grammes) (animaux femelles) 

55 100 

30 84 

15 63 

Les chiffres verifient la formule p = 25 a; 0,35 

La formule de Mitscherlich est de meme verifiee par ces determi¬ 
nations : 

p = 100 (i_e —o,o«8*). 

L’on peut done substituer, A celle de Mitscherlich, la formule : 

p = kx g 

Je n’ai examine dans cet expose que l’influence de 1’eiement 
magnesium et de sa concentration dans un milieu nutritif sur la 
croissance d’un vegetal inferieur, d’une plante chlorophyllienne ou 
d’un animal. Mais il est evident que beaueoup d’autres problAmes se 
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pressent devant 1’esprit. Une croissance, une formation de matiere 
vivante, c’est, & notre ceil de chimistes, un phenom&ne chimique 
complexe, c’est une r^sultante de reactions et l’on peut dissequer la 
question en cherchant quelle est l’influence de 1’element etudi6 sur 
les divers processus synthetiques, sur la formation de tel ou tel prin- 
cipe immediat. Le programme de telles recherches est en voie d’exe¬ 
cution. 

Autre chose encore. Dans l’aliment qui lui est offert, le vegetal ou 
l’animal ne preieve qu’une fraction de tel element et l’on peut se 
proposer d’examiner quels rapports s’etablissent entre les quantites 
offertes, de magnesium par exemple, et les quantites fixees. Ce sont 
ces quantites fixees qui offrent seules un reel intent biochimique. 
C’est pour cette raison que j’avais propose jadis de definir les coeffi¬ 
cients d’utilite spedfique des elements d’apres ces quantites. 

Comparant quantites offertes et quantites flxees, Lavollay a vu 
que la concentration de l’eiement fixe dans l’organisme depend de la 
concentration x dans le milieu nutritif (dans un intervalle deiimite 
des valeurs de x) suivant une loi de la forme deja enoncee : 

y = kx « 

loi qui est de la merrte forme que celle qui, d’apres Freundlich, 
regit la fixation d’un cation sur un adsorbant, sur une permutite par 
exemple, ou sur le complexe argilo-humique des sols. Ainsi se rencon- 
trent dans leur manure d’etre la matifere vivante et la matiere 
inanimee. 

Je m’excuse d’avoir devant vous envisage la biochimie sous un 
jour inhabituel, de m’etre saisi du probleme chimique complique 
qu’est la croissance d’un etre en fonction d’un element donne et de 
ne point l’avoir disseque en une serie de probiemes partiels plus 
specifiquement chimiques. Ceci repondait a certaines de mes preoc¬ 
cupations du moment et je vous remercie d’avoir bien voulu les suivre 
de fagon si attentive et bienveillante. 

M. Javillier, 

Professeur !i la Sorbonne 

et au Conservatoire national des Arts et Metiers. 

Membre de l’Institut. 
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Etude du pouvoir anesthesique d’echantillons 
de chlorhydrate de paraaminobenzoyldiethylaminoethanol, 
de provenances diverses. 


A plusieurs reprises, l’identite d’action physiologique ou pharmaco- 
dynamique de substances medicamenteuses de m£me formule chi- 



mique, mais de fabrication differente, a et6 mise en discussion (*). 
Un nouveau cas nous a ete soumis. II s’agit des differences dans 

1. Citons simplement les constatations faites avec la caf<5ine, par Jeanne Desgrez 
(Thise Doct. Mid., Paris, 1925), avec la theobromine, par Pierre Regnier et 
Chomette (d’aprfes P. Cordier, Union pharmaceutique, 1930 71, p. 321) et avec la 
strychnine, par J. C. Ward. J. E. Munch et F. E. Garlough ( Journ. amer. pharm. 
Assoc., 1936, 25, p. 590 ; 1937, 26, p. 129). Notons surtout les constatations faites, 
pr6cisement avec la novocaTne, au laboratoire de M. E. Fourneau, par M. et 
M me Trefouel et Barrelet (Boll. Sc. pharmacol., 1930, 37. p. 184, 240). 
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l’activite anesthesique locale que presenteraient, en clinique, des 
Echantillons de chlorhydrate de paraaminobenzoyldiethylaminoetha- 
nol de provenance diverse ( 2 ). 

Nous avons done examine six echantillons de cette substance, pro- 



venant tous de maisons reputes et, parmi eux, le corps type : 
novocaine (Bayer). Tous ces Echantillons presenter^ les caractEres 
indiquEs par le Codex : m£me point de fusion (155°-1B6°), au tube de 

2. Tout r<5cemment, & l’occasion de la presentation d’une note sur un cas de 
sensibilisation epidermique h la novocaine (J. Decouht et J. Guillemin : Soc. 
mid. des Hdpitaux, seance du 10 f£vrier 1939), M. Haguenau a soulignfi l’existence 
de sensibilisation dilTerente suivant les marques de « novocaine ». 
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Thiele, soit pour une substance seule, soit pour le melange, a parties 
5gales, de deux substances pulverises ; meme degre de solubilite 
dans l’alcool a 95° (0 gr. 035 k 0 gr. 037 pour 1 cm 3 de solution 
saturee) et dans l’eau distillee (0 gr. 626 a 0 gr. 638 pour 1 cm 3 de 
solution saturee); m6me insolubility dans l’ether. Titres par la 



methode de Charpentier-Volhard, et par celle d’ABiLDGAARD et 
Schou ( 3 ), les divers ehantillons contiennent la meme proportion, soit 
de Cl H, soit de base. 

Les solutions aqueuses k 1 pour 20.000, traitees par la reaction de 
Cheramy ( 4 ), presentent exactement la mSme coloration orangee, et 

3. J. Abildgaard et S. A. Schou. Dansk Tidsskrift for Farmaci, 1931, 5, p. 129. 

4. P. Cheramy. Journ. Pharm. et Chim., 1924, (7® s.), 30, p. 408. 
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celles a 1 % presentent, par la methode colorimetrique de Michaelis, 
le mSme pH : 5,8. 

Par les essais chimiques et physiques il etait done impossible de 
distinguer un dchantillon de l’autre, sauf toutefois en ce qui concerne 
la cristallisation : l’un des echantillons (D) se pr^sente en petits 
cristaux parallelipipediques, alors que tous les autres se presentent en 
fines aiguilles ou lamelles. 

Les resultats pharmacodynamiques suivants ont ete trouves en 
ulilisant, avec des solutions extemporan^es, les techniques indiquees. 

1° Technique s’adressant a la cornee du lapin ( 5 ) : Le chlorhydrate 
de cocaine, ay ant la valeur 1, les divers echantillons ont la valeur : 
A : 0,15 ; B : 0,18 ; C : 0,15 ; D : 0,11 ; E : 0,14 ; F : 0,13. 

2° Technique s’adressant a, la peau de grenouille ( 6 ) : Le tableau 
suivant donne, en fonction de la concentration, les temps, en minutes, 
necessaires pour realiser l’anesth^sie complete. 

Pour eviter 1’influence des facteurs ext&ieurs (notamment de la 
saison), a chaque essai l’echantillon A servait de temoin, et les expe¬ 
riences etaient poursuivies sur des aniinaux du m&me lot. 



3° Technique s’adressant au nerf moteur [ Sciatique-gastrocnemien 
de Rana esculenta ( 7 8 ), (*)] : Chaque 4chantillon a £t6 etudie, com- 


5. J. Regnier. These Doct. Sciences, Paris, 1925. 

6. B. Gramaccioni : Arch, internat. Pharmac. et Thir., 1931, 40, p. 357. Cette 
technique est d<5crite dans la note suivante (Bull. Sc. pharmacol., 1940, 47, sous 
presse, p. 140-142). 

7. J. Regnier. These Doct. Med., Paris, 1929. 

8. J. Regnier et A. Quevauviller. Journ. Physiol, et 
p. 629 et p. 1021. 


Path, ginir., 1938, 36, 
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parativement a l’Echantillon A, par la methode des « cuves cou- 
plEes » ( 9 ). 



4° Technique s’adressant au nerf sensitif ileralif [sciatique-reflexe 
crois6, de Rana esculenta ( 7 )] : II a EtE precede, en merrie temps, sur 
deux series d’animaux du meme lot, a l’Etude d’un Echantillon et a 
celle de l’echantillon A : 



De ces resultats et des courbes (fig. 1, 2 et 3) qui les traduisent, 
nous pouvons tirer les conclusions suivantes : 

Etant donne le degre d’approximation des techniques utilisees et 
l’ensemble de nos essais, il n’est guere possible de distinguer entre 
■elles les actions anesthesiques locales des differents echantillons de 
■chlorhydrate de paraaminobenzoyldiEthylaminoEthanol Studies. 

Certes, sur la cornEe du lapin, l’echantillon B se distingue legere- 
ment en plus, et l’Echantillon D se distingue lEgercment en moins. 
Ces rEsultats se retrouvent, attenuEs cependant, sur la peau de gre- 
nouille. Mais, le corps etudie etant un mediocre anesthEsique de 
surface et n’Etant, de ce fait, gEnEralement pas utilisE en application 
sur les muqueuses, c’est Evidemment l’action sur les fibres nerveuses 
qui doit nous importer. 

Or, par la mEthode chronaximEtrique, aussi bien sur le nerf moteur 
9. A. Qumvauviller. These dipl. sup. de Pharmacien, Paris, 1938. 
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que sur le nerf sensitif, nous ne voyons aucune difference importante 
entre les divers echantillons. 

Nous devons done conclure, de nos essais, et en particulier de ceux 
poursuivis sur les nerfs, que les differences d’activity signal^es en 
clinique, si elles existent vraiment, tiennent, vraisemblablement, 4 
une toute autre cause qu’a une difference de constitution ou de 
purete des echantillons etudies. 

Jean Regnieb, Andre Quevauvilleb, Rene Henon. 

(Laboratoire de la Pharmacie de I’Hdpital Ambroise-Pare, 
d. Boulogne-sur-Seine.) 


Au sujet d’une methode de mesure des anesthesies 
produites sur la peau de grenouille. 

Comme nous l’avons expose, avec R. Henon, dans une note pr6c6- 
dente 0), nous avons utilise, pour comparer l’activite anesthesique 
locale de divers echantillons de chlorhydrate de paraaminobenzoyl- 
diethylaminoethanol, une technique pharmacologique proposee et 
utilisee depuis longtemps ( 1 2 ), codifiee a nouveau par A. Rabbeno ( 3 ), 
reprise par Bianca Gbamaccioni ( 4 ), puis par d'autres auteurs 
italiens ( 5 ), et qui s’adresse 4 l’anesthesie superficielle de la peau de 
grenouille. 

Nous voulons, dans la note presente, exposer les details de la 
technique decrite par B. Gbamaccioni et nous rendre compte de ses 
limites d’erreurs : 

On suspend, pattes posterieures pendantes, en atmosphere humide, 
une grenouille decapitee au-dessus du maxillaire inferieur (de telle 
sorte que la moelle soit parfaitement respectee) et lavee & l’eau de 
conduite. Apres un quart d’heure environ de repos, on seche la face 
externe de 1’une des cuisses et on pose a cet endroit un rectangle 
(1 cm. x 1 cm. 5) de coton hydrophile, impr^gne de la solution 
anesthesique. Au bout d’un temps soigneusement d£termin£, on 

1. J. Regnier, A. Quevauviller et R. Henon. Bull. Sc pharmacol., 1940, 47, 
p. 121. 

2. Pour la bibliographie de cette question, voir J. Regnier. Thhe Doct. Mid., 
Paris, 1929, p. 23. 

3. A. Rabbeno. Arch. int. Pharm. et Thir., 1930, 39, p. 19. 

4. B. Gramaccioni. Arch. int. Pharm. et Thir., 1931, 40, p. 357. 

5. A. Patania. Boll. Soc. ital. Biol, sperim., 1936, 11, p. 202, et F. Cavalli et 
A. Patania. Boll. Soc. ital. Biol sperim., 1937, 12, p. 127. 
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applique, & la mime place, un petit disque de papier filtre (0 cm. 7 de 
diametre) imprigne d’acide acetique normal. Si, au bout d’une 
minute exactement, on n’a pas obtenu le reflexe (relivement de la 
patte), on considere l’anesthisie comme complete. Dans ce cas, par 
application d’un disque acide sur l’autre cuisse, & l’endroit symi- 
trique, on verifie que l’animal est toujours excitable. 



Apris un essai priliminaire qui permet de connaitre approximati- 
vement le temps minimum nicessaire pour obtenir l’anesthisie avec 
la solution ik itudier, on serre le probleme en priparant de mime 4 & 
6 animaux d’expiriences. On laisse pendant un certain temps, sur la 
premiire grenouille, un rectangle de coton imprigni de solution 
anesthisique, et on fait l’essai d’excitation a l’acide ; un autre 
rectangle identique est laissi un peu plus longtemps sur le second 
animal ; un troisifeme rectangle semblable est laissi encore plus 
longtemps sur le troisieme sujet et ainsi de suite. En principe, quand 
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l’anesth^sie doit se manifester dans les dix premieres minutes, les 
epreuves different d’une minute. Si elle doit apparaitre entre la dixi&mc 
et la vingtifeme minute, on effectue les experiences toutes les deux 
minutes. Si elle doit apparaitre entre la vingtieme et la soixantieme 
minute, on laisse ecouler cinq minutes entre chaque verification. Si 
elle ne doit apparaitre qu’apris une heure, on laisse ecouler six minutes- 
entre chaque verification. On prend comme temps minimum d’anes- 
thesie pour la solution consider, le temps pendant lequel est reste- 
pose le rectangle de coton imbibe de la solution anesthesique sue le 
premier animal dont la patte, anesthesiee, ne repond plus au stimulus- 
chimique dans les conditions definies. 

A l’aide de nombreuses preparations (une cinquantaine pour la 
determination d’une dizaine de points) on peut tracer ainsi, pour un, 
anesthesique donne, la courbe exprimant le temps minimum neces- 
saire pour obtenir l’anesthesie (en ordonnees), eri fonction de la 
concentration (en abscisses). 

Selon B. Gramaccioni, cette methode serait superieure a toutes celles 
qui ont ete proposees pour connaitre la force d’efficacite relative des 
anesthesiques locaux sur les terminaisons nerveuses et ne donnerait 
pas d’erreurs superieures & + 5 %. Les courbes obtenues avec divers 
anesthesiques locaux seraient tout k fait regulieres, de forme hyper- 
bolique, obeissant k trois types d’expression, variables selon les- 
substances anesthesiques : 

1 ° Novoca'ine : y — —; 

2° Cocaine ( 6 ) : y = K, -f- —; 

3“ Alypine, tutocaine, stovaine, eucaine B : y = ^ ^ ^ . 

Nous donnons, ci-dessous, les resultats que nous avons obtenus a 
l’aide de six experiences completes identiques, poursuivies a la memo 
epoque (avril 1938), sur plus d’une centaine de grenouilles ( Rana 
esculenta ) de meme provenance, avec des solutions extemporanees de 
scurocaine (chlorhydrate de paraaminobenzoyldiethylaminoethanol) a 
2 gv., 2 gr. 5, 3 gr. et 3 gr. 5 %. 

Nous avons suivi la technique indiquee en lui apportant quelques- 
precisions de details : realisation d’une chambre permettant de 
conserver une humidite suffisante et d’atteindre facilement les prepa¬ 
rations (panneau anterieur mobile), impregnation reguliere des rec- 

6 . A. Rvbbeno (Boll. Soc. ital. Biol, sperim., 1937, 12, p. 4 et Kiingressbericht II 
des XVI Internationalen Physiologen Kongresses, Zurich, 1938, p. 182) a recem- 
ment comply ces donn£es en rangeant la pantocaine avec la novocaTne et la 
percalne avec la cocaine. 
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tangles uniformes de coton avec 4/10 de centimetre cube de la solu¬ 
tion anesthesique. 



En nous appuyant sur les chiffres communiques dans la note prece- 
dente (*), et sur ceux que nous presentons ci-dessus, nous arrivons 
aux constatations suivantes : 

1° Les resultats obtenus avec la meme solution anesthesique varient 
considerablement selon l’epoque 4 laquelle est effectuee la recherche. 
II faut done, de toute Evidence, proceder, comme nous l’avons fait, 
par comparaison simultan^e, pour obtenir des resultats valables. 

Ces observations confirment ce que l’un de nous a vu, dans ces 
dernieres ann£es, avec bien d’autres auteurs, sur la grenouille, par 
d’autres methodes ( T ). 

2° Bien que nous ayons pris les moyennes des temps minima 
d’anesthesie, pour chaque concentration semblable, on voit que, dans 
nos experiences, le phenom4ne ne suit pas regulierement une loi 
mathematique aussi simple et aussi seduisante que la formule 
hyperbolique : x.y = fc. On constate, en effet, que pour differents 
points situ^s dans la partie de la courbe ou la loi serait la mieux 
applicable, le produit du temps (x) par la concentration (y) n’est pas 
constant. C’est ainsi qu’avec les valeurs presentees dans le tableau 
precedent (les temps etant comptes en minutes et les concentrations 
en molecules), on obtient les resultats suivants : 


29X0,073.2,12 

19 X 0,092 . 1,74 

IS X 0,110.1,65 

10X0,128 ..1,28 


On voit done que le produit diminue quand la concentration 
augmente, alors que, d’aprfes les auteurs italiens, ce produit devrait 
avoir toujours sensiblement la valeur 2,4. 

7. J. Regnier et B. Briolet. Journ. Physiol, et Path, gfner., 1934, 32, p. 62. 

J. Regnier et A. Quevauviller. C. P. Ac. Sc., 1937 , 205. p. 251. 
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En resume, bien que nos resultats experimentaux ne nous aient 
pas permis de retrouver la loi hyperbolique, meme en nous appuyant 
sur des moyennes, nous considerons que la methode decrite par les 
auteurs italiens est capable de donner des renseignements bien fondes 
et qu’elle pourra etre utilisee avec profit. 

Les resultats obtenus etant soumis a des causes d’erreur du meme 
ordre que celles qui pesent sur les autres techniques de mesure des 
activites anestti6siques locales, il sera bon d’effectuer des essais compa- 
ratifs, a la meme saison et sur des animaux du meme lot. 

Enfin, puisque, dans la technique originale, les temps d’anesthesie 
indiqu^s ne sont, en fait, donn6s que par la reponse d’une seule 
preparation, il sera bon, comme nous l’avons fait, d’attenuer l’influence 
des differences individuelles en prenant la moyenne de resultats donnas 
par plusieurs experiences completes (six dans nos essais), experiences 
poursuivies concurremment dans les memes conditions. 

Jean Regnier, Andre Quevauviller, Louis Fourault. 

(Laboratoire de la Pharmacie de I’Hdpital Ambroise-Pare, 
d Boulogne-sur-Seine .) 


Recherches sur le mecanisme de Faction sensibilisante 
de la dihydrooxycodeinone vis-a-vis de Facetylcholine. 

Dans une note precedente C 1 ), nous avons montre le fort pouvoir 
potentialisateur exerce par la dihydrooxycodeinone vis-a-vis de l’ace- 
tylcholine. tin grand nombre d’auteurs expliquant, au moins en 
partie, Faction favorisante bien connue de l’eserine vis-k-vis de 
l’acetylcholine par son pouvoir anticholinesterasique, le premier 
objet de ce travail sera de preciser le pouvoir antiesterasique de la 
dihydrooxycodeinone. Nous examinerons ensuite ce que devient son 
action favorisante, sur le muscle de sangsue, vis-a-vis d’autres 
substances que l’acetylcholine, et vis-k-vis de l’acetylcholine en 
presence d’autres tests que la preparation de sangsue. 

Le pouvoir anticholinesterasique de la dihydrooxycodeinone. 

Nous avons employe une methode biologique suivant une technique 
empruntee a J. Gautrelet (1936) : 2 cm 3 de serum de cheval sont 


1. G. Dastugtte et A. Bresson. Ball. Sc. pharmacol., 1940, 47, p. 25-28. 
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additionnes d’une quantity donnee de l’alcaloide dont on recherche le 
pouvoir antiesterasique ; aprfes un contact de dix minutes 4 la 
temperature du laboratoire, on ajoute au serum 1 cm 3 d’une solution 
de chlorhydrate d’acetylcholine alp. 10.000. On laisse la reaction se 
poursuivre pendant soixante secondes ; on l’arrete & ce moment par 
addition de 7 cm 3 d’une solution de sulfate d’eserine alp. 20.000. 
Le dosage de 1’acetylcholine restante est ensuite pratique sur le muscle 
de sangsue eserine. 

En prenant pour base 1’action antiesterasique du sulfate d’eserine 
dissous dans le serum a 1 p. 20.000, on constate que, pour obtenir 
des effets analogues, il faut eiever la concentration en eucodal de 
1 p. 1.000 a 1 p. 500. 



Fig. 1. — Muscle enerve de sangsue. 

A : acetylcholine alp. 400.000. 

Ec : eucodal alp. 40.000.000. 

Es : eserine alp. 40.000.000. 

L : lavages. 

Deja un certain nombre d’auteurs, J. Gautrelet et E. Corteggiani, 
E. Kahane et J. Levy, avaient souligne la disproportion existant dans 
certains cas entre l’action potentialisatrice d’une substance (surtout 
l’eserine) et son pouvoir antiesterasique. 

A notre tour, nous presentons une substance : la dihydrooxyco- 
deinone dont le pouvoir sensibilisateur est de mime ordre de grandeur 
que celui de Visirine et dont l’action antiesterasique est pres de cent 
fois plus faible. 

Toutefois, une objection importante pouvait etre faite aux expe¬ 
riences precedentes. En effet, nous avons opere jusqu’ici sur l’esterase 
du serum. Mais on peut se demander s’il est legitime de conclure de 
fagon identique de 1’esterase du serum a celle de la sangsue. 

Nous avons done ete amenes a travailler egalement sur la choli¬ 
nesterase du muscle de sangsue. La musculature, prepare suivant la 
harm. ( Mai-Juin 1940). 10 


Bull. Sc. Pf 
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technique habituelle, 6tait broyde finement au mortier avec 20 cm 3 
de solution de Ringer. On filtrait sur papier avant usage. 

L’activity de cet extrait etait telle que, dans des conditions iden- 
tiques a celles du serum de cheval, quinze a vingt minutes etaient 
nfcessaires pour obtenir la destruction d’une meme quantite d’acetyl- 
choline. Or, 1’addition, 4 cet extrait, de dihydrooxycodeinone a la 
dose de 1 p. 20.000, protdgeait 1’acetylcholine avec une efficacite 
presque aussi grande que celle de l’fegrine a la meme concentra 
tion. 

II nous a dfes lors semble que cette difference entre nos deux series 
d’experiences (serum de cheval et extrait de muscle de sangsue) 
pouvait donner lieu a une double interpretation. 

a) Origine diffirente de la cholinesterase (dans un cas esterase du 
serum, dans l’autre, esterase du muscle de sangsue) ; — E. Kahane 
et J. L£vy (1937) ont constate que certains esters de choline, hydro¬ 
lyses par 1’esterase du muscle de sangsue, ne le sont pas par l’esterase 
du serum. II ne parait done pas, a priori, impossible qu’inversement, 
certains agents antiesterasiques actifs dans un cas deviennent inactifs 
dans 1’autre. 

b) Temps differents d’action efficace. — Dans un cas (serum), 
destruction totale de l’acetylcholine en soixante secondes, dans l’autre 
(muscle de sangsue), en quinze ou vingt minutes. Le facteur temps 
(dependant peut-etre lui-meme de la quantite d’esterase en jeu) 
n’interviendrait-il done pas sans qu’il soit besoin meme de faire appel 
a la difference d’origine des esterases ? 

Pour trancher le problfeme, nous avons dilue le serum de cheval au 
dixifeme, avec le liquide de Ringer. Nous avons ainsi obtenu une solu¬ 
tion ne detruisant la meme quantite d’acetylcholine (toutes choses 
restant egales par ailleurs) qu’aprfes un contact de quinze minutes, 
comme il en est pour l’extrait de sangsue. Or, vis-k-vis de ce serum 
dilue, il faut encore 1 p. 2.000 alp. 1.000 d’eucodal pour obtenir une 
action antiesterasique de meme ordre que celle de l’eserine & 

1 p. 20.000. 

En resume, en presence d’un extrait aqueux de sangsue (2 cm 3 inac- 
tivant 1 cm 3 d’une solution d’acetylcholine alp. 10.000 en quinze 
minutes), 1’action antiesterasique de l’eucodal est presque aussi 
marquee que celle de l’eserine ii 1 p. 20.000, e’est-k-dire qu’il y a 
protection presque totale. 

En presence d’un serum de cheval pur (2 cm 3 inactivant la meme 
quantite d’acetylcholine en soixante secondes), 1’action antiesterasique 
de l’eucodal est environ dix a vingt fois plus faible que celle de 
l’eserine. 

En prisence d’un sirum de cheval dilu£ au dixidme (2 cm 3 inactivant 
la mime quantite d’acetylcholine en quinze minutes), l’action 
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antiesterasique de l’eucodal reste dix a vingt fois inferieure a celle de 
l’6s6rine. 

Sans vouloir tirer de ces experiences plus de consequences qu’elles 
n’en comportent, il est cependant permis de se demander si la classi¬ 
fication, faite par les auteurs, des diverses substances favorisantes de 
1’acetylcholine, d’aprfes leur pouvoir protecteur vis-4-vis de l’esterase 
du serum de cheval, peut etre appliquee, sans restriction, au cas parti¬ 
cular de la sangsue. 

II semble egalement que l’on puisse admettre qu’une drogue, ayant 



Fig. 2. — Muscle de sangsue 6nerv6. 

Addition de cm' de C1K isotonique a 20 cm* de Ringer. Enregistrement pendant 
10 minutes de la contraction produite. Entre chaque addition faite dans des 
conditions idenliques, la preparation a dte soigneusement lavee. 

vis-k-vis du serum de cheval un pouvoir antiesterasique beaucoup 
plus faible que celui de 1’eserine, serait encore capable de proteger 
de fagon tr£s suffisante l’acetylcholine contre l’esterase d’un extrait 
aqueux de sangsue. 

A ce moment, ou bien 1’on admettra avec E. Kahane et J. Levy (1937) 
l’existence dans le muscle de sangsue d’une forme d’esterase non 
diffusible, ou bien on sera amene & penser que le facteur antieste¬ 
rasique ne joue dans la potentialisation de l’acetylcholine qu’un role 
secondaire. 

Continuant k essayer de decouvrir le mecanisme de 1’action favo- 
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risante de l’eucodal, nous devons encore nous poser deux questions 
essentielles : 

1° L’action favorisante de la dihydrooxycodeinone sur le muscle de 
sangsue s’etend-elle a. d’autres substances que l acetylcholine ? 



Chlorure de potassium. — Sur les sangsues que nous avons 
employees, l’addition de 2 cm 3 d’une solution de C1K isotonique au 
liquide de Ringer (20 cm 3 ) ne nous a pas donne de reponses constantes. 
Dans la plupart des cas, malgre des lavages abondants, le muscle 
6nerv<§ se sensibilise et ses reponses vont en croissant pour une meme 
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dose de C1R. Aucun essai de sensibilisation par la dihydrooxyco- 
deinone n’a pu etre tente. 

Chlorure de baryum. — Etalonnages par addition de Cl^Ba 
(1 p. 20.000 alp. 40.000), pendant trois ou cinq minutes. Reponses 
a peu pres constantes. Pas de sensibilisation par la dihydrooxyco- 
deinone kip. 200.000. 

Nicotine. — Etalonnages par addition de nicotine alp. 1.000.000 
pendant trois minutes. Pas de sensibilisation par la dihydrooxyco- 
deinone alp. 200.000. 

Veratrine. — Le sulfate de veratrine, a partir de 1 p. 5.000.000, 



Fig. 4. — Ventricule isold A'lielix pomatia. 

Liquide de Ringer-Cardot avec oxygAne; action propro de I’eucodal Alp. 200.000. 

La chute de tonus (A droite) correspond A la mise en train de 1’oxygAne. 

determine des contractions rythm&s, mais si irr^gulifcres que nous 
n’avons pas vu, — etant donn6 le polymorphisme des rdponses, — la 
possibility d’ytalonner de fagon precise les preparations. 

En resumi, cette partie de nos recherches sur laquelle nous 
comptions beaucoup et qui, experimentalement, nous a arretfe 
longuement, s’est montree particulierement decevante. En effet, nous 
sommes amends a signaler des faits, — comme l’impossibilite 
d’etalonner une musculature de sangsue au potassium et a la vera¬ 
trine, — qui n’avaient nullement mentionnes par les auteurs qui 
s’etaient occup^s de la meme question ; ou bien meme, des faits en 
contradiction avec les r4sultats d’experimentateurs estimes : non 
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sensibilisation du chlorure de baryum et de la nicotine par l’6s6rine. 

Ces r^sultats sont-ils dus k ce que les experiences correspondantes 
ont 6t6 faites dans les jours chauds, au moment ou la sensibility des 



diverses sangsues est signals par la plupart des auteurs comme 
notoirement instable, ou, au contraire, faut-il leur accorder une 
entire valeur, c’est ce que nous pourrions peut-etre dire, aujourd’hui, 
si les circonstances nous avaient permis de poursuivre ce travail. 

2° L’action favorisante de la dihydrooxycodiinone, vis-a-vis de 
Vacetylcholine, s’6tend-elle a d’autres tests que celui de la sangsue ? 
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Muscle « rectus abdominalis » de grenouille. — Pas de sensibili- 
sation vis-k-vis de l’acetylcholine kip. 2.000.000 par la dihydrooxy- 
codginone kip. 80.000, 1 p. 40.000, 1 p. 20.000 dans les memes 
conditions ou rgsgrine kip. 100.000 determine une contraction 
acgtylcholinique double de l’gtalonnage. 

Cceur isole de « Helix pomatia ». — La dihydrooxycodeinone 
exerce une action toxique tres marquee sur le coeur isolg, meme 
1 p. 1.000.000. II n’est done pas possible de reproduire avec cette 
substance les experiences de sensibilisation par l’gserine kip. 200.000 
(Jullien, Vincent et leurs collaborateurs, 1939). 

Intestin isoU de lapin — La dihydrooxycodeinone n’elkve le tonus 
de l’intestin isole que pour de fortes concentrations (1 p. 5.000). Mais, 
employee de 1 p. 500.000 kip. 20.000, cette substance ne favorise 
pas l’action de 1’acetylcholine (1 p. 40.000.000 ou 1 p. 80.000.000). 

Tension arterielle du lapin. —■ Nous relevons, ici, le protocole de 
deux experiences : 


A. Lapin mkle, 3 K os 300. On injecte dans la veine marginale de 
l’oreille 1 gr. 5 d’urethane et, aprks quelques minutes, l’une des caro- 
tides est mise k nu. 

10 h. 20 : Tension arterielle, 7 k 8 cm. de Hg. 

10 h. 26 : Injection dans la veine marginale de 2/100 de milligramme 
d’acetylcholine. En vingt secondes, chute de la tension k 2 cm. 5 de Hg. 

10 h. 40 : La tension arterielle a repris sa valeur initiale. A ce moment, 
injection intraveineuse lente (trente secondes) de dihydrooxycodeinone 
(0 milligr. 5 par kilogramme de poids). Augmentation trks nette de 
l’amplitude des oscillations d’ordre respiratoire et baisse lente et trfes 
legkre de la tension arterielle. 

10 h. 44 : Injection intraveineuse d’acetylcholine k la mgme dose et 
dans les mgmes conditions que la premikre fois. La chute de tension 
arterielle a egalement la mgme valeur et se produit de fa?on identique. 

10 h. 50 : Coagulation sanguine. Arrgt de 1’inscription et fin de 
l’expkrience. 

B. Lapin mkle, 2 K os 900. Urethane par voie intraveineuse, 1 gr. 5. 

10 h. 30 : Tension arterielle, 7 cm., 5 k 8 cm., 5 de Hg. 

10 h. 38 : Injection dans la veine marginale de l’oreille de 1/100 de 
milligramme d’acetylcholine. La tension arterielle tombe k 3 cm. en 
vingt-cinq secondes. 

10 h. 42 : La tension arterielle a repris sa valeur initiale. 

10 h. 44 : Injection intraveineuse lente d’eucodal (0 milligr., 5 par kilo¬ 
gramme). On note, k nouveau, une augmentation trks nette de l’ampli- 
tude des oscillations d’origine respiratoire. 

10 h. 60 : Acetylcholine dans des conditions identiques k celles de la 
premiere injection (1/100 de milligramme). Mgme chute de tension arte¬ 
rielle k 3 cm. de mercure en une vingtaine de secondes. Mgme reprise 
de la valeur normale en une minute environ. 

10 h. 53 : Tension arterielle, 7 cm., 5 k 8 cm., 5 de Hg. Injection intra¬ 
veineuse de 20 milligr. d’eucodal. En quelques secondes, arrgt des mou- 
vements respiratoires et mort de 1’animal. 




Fig 6. — Lapin male de 3 k°* 300. AnesthGsie par injection intraveineuse de 1 gr. 5 d’urethane. 

De haut en bas. tension arterielle prise a la carotide et temps de trois en trois secondes, 

A gauche, injection intraveineuse de 2/100" de milligramme d’acStylcholine. 

Au milieu, tension arterielle cinq minutes et demie aprfts l’injection d’acdtylcholine et une minute et demie aprfes l’injection intra¬ 
veineuse de 0 millig. 5 d’eucodal (par k' de poids). 

A droite, trois minutes aprfes l’injection d’eucodal, nouvelle administration d’ac^tylcholine identique a la premiere. 
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Ces deux experiences tout a fait concordantes nous permettent de 
conclure nettement que dans les conditions et aux doses pr6cit6es, 
l’eucodal n’exerce, in vivo, aucune action favorisante vis-a-vis de 
1’acetylcholine. 

Par ailleurs, c’est a dessein que nous avons anesthesie plus ou 
moins complktement nos animaux avec une dose faible d’urethane. 

Launoy et Nicolle (1930) ont, en effet, montre que l’injection intra- 
veineuse de morphine (0 gr., 01 k 0 gr., 005 par kilogramme) a des 
lapins anesthesies par le chloralosane, le gardenal, l’urethane ou le 
chloral, determinait des ph^nomknes apneiques graves, toujours 
mortels pour les lapins chloralosanes. De meme, Maloney et 
Tatum (1930) ont vu qu’apres anesthesie par quelques barbituriques : 
neonal, phenobarbital, la morphine peut produire de l’embarras 
respiratoire et mihne la mort. 

De fait, nous avons pu constater avec l’eucodal, a la dose 
de 0 milligr., 5 par kilogramme, une augmentation considerable de 
l’amplitude des mouvements respiratoires accompagnee d’une dimi¬ 
nution de frequence (20 a la minute), et k une plus forte dose 
(7 milligr. par kilogramme de poids), mort trks rapide dans laquelle 
l’arret de la respiration pricMe l’arret des pulsations cardiaques. 

D’ailleurs, nous pensons qu’a egalite de pouvoir potentialisateur, 
comparativement avec l’eserine, cette dose de 0 milligr., 5 aurait du 
etre suffisante pour manifester une action sensibilisatrice possible de 
la part de l’eucodal ( 2 ). 


Conclusions. 

Le mecanisme precis de 1’action potentialisatrice de l’eserine restant 
encore a etablir aprfes bien des annees de recherches, on ne s’etonnera 
sans doute pas que celui de l’eucodal soit encore bien obscur et il 
faut avouer que les faits que nous apportons sont surtout d’ordre 
negatif. 

La dihydrooxycodeinone possede, vis-k-vis de l’esterase du serum, 
un pouvoir antiesterasique faible ou tout au moins tres inferieur 
a celui de l’eserine. 

Son action sensibilisante sur le muscle de sangsue, vis-k-vis d’autres 
substances admises par les auteurs comme etant sensibilisees par 
l’eserine, reste tres douteuse. 

Son action sensibilisante, vis-k-vis de l’acetylcholine sur d’autres 
reactifs biologiques que le muscle de sangsue (muscle grand droit de 

2. Jeanne Levy et Lai'a Olszycka (1937) se sont assumes que chez le chien 
l’administration d’£s4rine & la dose de 0 milligr., 2 par kilogramme entratnait 
une inhibition de 1’esterase du s£rum d’environ 30 k 50 % et que 1’injection de 
plus fortes doses d’6s6rine n’augmentait plus l’inhibition des esterases. 
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grenouille, coeur isoie de Helix pomatia, intestin isoie de lapin, 
tension arterielle), s’avere negative. 

En resume, le veritable point commun entre l’eucodal et l’6serine 
nous parait r^sider jusqu’ici dans leur pouvoir potentialisateur trfes 
intense, sur la preparation de sangsue, vis-a-vis de l’ac4tylcholine ( 3 ). 

Gaston Dastugue, Andre Bresson, Mounir Gandour. 

(.Laboratoire de Physiologie de VEcole de plein exercice de Medecine 
et de Pharmacie de Clermont-Ferrand. Professeur : P. Dodel.) 


Recherche du processus d’mtoxication 
mis en oeuvre dans le desequilibre lipidique (*). 

Des desequilibres alimentaires varies peuvent, ainsi que nous 
l’avons montre, entrainer chez le pigeon — malgre la presence dans 
la ration de larges doses de vitamines B — l’apparition d’accidents 
polynevritiques comparables 4 ceux que l’on observe dans 1’avitami- 
nose B totale (*). Etudiant, avec Duffau, le desequilibre alimentaire 
aigu d’origine glucidique, nous avons montre qu’il entraine (ainsi 
que l’avitaminose B totale) une acidose avec impregnation lactique 
importante du tissu musculaire, avec augmentation dans le muscle 
du taux des composes reducteurs glucidiques, des orthophosphates et 
du phosphore total acido-soluble ( 2 ). Dans les m^mes conditions, le 
desequilibre mineral (cause par le sulfate de sodium) n’est suivi que 
d’une augmentation des composes reducteurs musculaires, alors que 
I’acide lactique, les orthophosphates et le phosphore total acido- 
soluble ne sont pas sensiblement modifies ( 3 ) ; ces modifications nous 
paraissent liees a l’action alcalinisante du sulfate sodique. Quoi qu’il 
en soit, ces resultats, soulignant la complexite des processus d’intoxi¬ 
cation qui accompagnent les polynevrites, nous ont conduit k recher- 
cher les modifications tissulaires et sanguines liees au desequilibre 
lipidique. 

A cet effet nous avons soumis un lot de pigeons adultes de poids 
moyen de 350 gr. au regime h 50 % d’huile de ricin dont nous avons 


3. Pour la bibliographie et les details experiment;!ux, nous prions le lecteur 
de se reporter 4 l’ouvrage rdeemment public par l’un d’entre nous : G. Dastugue, 
Etude critique et exp&rimentale du dosage de I’acitylcholine par les mithodes 
biologiques, Maloine, editeur, Paris, 1940. 

(*) Note pr6sent4e 4 la Soci6t4 de Pharmacie, le 5 juin 1940. 

1. R. Lecoq. Disiquilibres alimentaires, nutritifs et humoraux, 2 e Edition, 
Paris, 1939. 

2. R. Lecoq et R. Duffau. C. R. Ac. Sc., 1937, 204, p. 449. 

3. R. Lecoq et R. Duffau. C. R. Ac. Sc., 1938. 207. p. 1013. 
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montr6 1’action d4s6quilibrante avec Savare ( 4 ) et dont nous rappe- 
lons la composition centesimale : 


Peptone pancr6atique de muscle.25 

Huile de ricin.50 

Graisse de beurre. 4 

Melange salin d’OsBORNE et Mendel . 6 

Agar-agar. 8 

Papier-filtre. 2 

Paraffine. 5 


Administre 4 la dose de 20 gr. par jour et complete par addition 
quotidienne de 4 gr. de levure de bi6re dessechde, source eprouvee 
de vitamines B, ce regime ne permet que des survies de quinze a 
vingt-cinq jours, les animaux succombant habituellement apres avoir 
pr6sent6 des accidents polynevritiques. Le des^quilibre de la ration 
est ici du 4 1’huile de ricin, car il suffit de remplacer cette source de 
lipides par de l’huile d’olive ou d’arachide, par exemple, pour 
observer, chez les pigeons qui regoivent les nouveaux regimes, des 
survies pratiquement inddfinies. 

Nous avons sacrifi6 nos animaux apres quatre, six, sept, neuf, dix- 
sept et vingt jours, et les masses musculaires pectorales rapidemem 
pr6lev6es furent analys6es selon les techniques pr6c6demment utili- 
s6es ( 5 ). Par ailleurs, ayant constate que l’impr6gnation lactique des 
tissus du pigeon est suivie plus ou moins rapidement d’une chute de 
la reserve alcaline ( 6 ), nous avons prelev6 syst6matiquement le sang 
des m£mes animaux et effectue ce dosage, suivant la in6thode de 
Van Slyke. Les r6sultats, exprim6s en milligrammes ou en centime¬ 
tres cubes pour 100, sont donn6s ci-apr6s ( 7 ) ; nous y avons joint a 
titre de comparaison, les moyennes normales obtenues sur les pigeons 
soumis au r6gime naturel d’un melange de graines et les moyennes 
obtenues sur des pigeons recevant 20 gr. d’un r6gime & 50 % d’huile 
d’arachide complete par addition quotidienne de 4 gr. de levure ( Voir 
tableau suivant.) : 

Comme on peut s’en rendre compte, les chiffres correspondant 
aux sujets normaux varient sensiblement avec le r6gime re?u. Une 
ration complete et 6quilibr6e riche en lipides, renfermant B0 % 
d’huile d’arachide, entralne notamment (par rapport aux pigeons aux 
graines) un enrichissement du muscle en acide lactique, une elevation 
16g6re du phosphore total acido-soluble et une diminution de 1’acide 
creatinephosphorique, sans amener toutefois de modification de la 
reserve alcaline sanguine. Les chiffres trouv6s sur six animaux pour 

4. R. Lecoq et J. Savare. C. R. Ac. Sc., 1934, 198, p. 1540. 

5. R. Duffau. Bull. Sc. pharmacol., 1936, 43, p. 577. 

6. R. Lecoq. C. R. Soc. Biol., 1937, 126, p. 226. 

7. R. Lecoq. C. JR. Ac. Sc , 1940. 210, p. 457. 
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Composes reducteurs gluci¬ 
diques to taux. 

Acide lactique. 

Orthophosphates. 

Acide creatine phosphorique 
Acide adfojlpjropbo*phori(j«e. . . 
Esters faoilemenl hydrolysables 
Phosphore total acidosoluble 
Reserve alcaline, en cm” . 

!|| 

a-S 

£ e 

!f ; i 

£•« 

PIGEONS 

recevant 20 gr. de regime & 50 °/ 0 d’huile de ricin 

4- 4 gr. de levure 

I 

1 




s 

i 

s 

143 

220 

85 

12 

27 

18 

173 

53,2 

198 

349 

89 

12 

16 

19 

187 

54,7 

187 

284 

105 

4 

12 

172 

54,0 

470 

166 

121 

17 

8 

18 

205 

53,8 

122 

208 

112 

11 

7 

20 

218 

38,5 

160 

170 

151 

14 

10 

26 

253 

46,5: 

138 

234 

88 

11 

13 

22 

197 

34,7 

141 

252 

89 

19 

19 

182 

40,9 

153 

219 

111 

13.5 

19.5 
204,5 

44,7 


cette derniere determination furent respectivement en eBet : 54,5 — 
58,9 — 47,6 — 51,1 — 62,6 — 53,5. 

Chez les animaux sounds au desequilibre lipidique, nous enregis- 
trons (ainsi que nous l’avions observe dans le desequilibre glucidique) 
une augmentation trfes nette des orthophosphates ainsi que du phos- 
phore total acido-soluble. Par contre, 1’impregnation lactique des 
tissus, trfes manifeste dans le desequilibre glucidique, ne saurait £tre 
retenue ici, les chiffres trouves etant sensiblement ceux des animaux 
soumis au melange de graines et toujours tris inferieurs au regime 
complet a base d’huile d’arachide. Les composes glucidiques varient 
peu, le taux d’acide creatinephosphorique n’est pas modifie, mais le 
taux d’acide adenylpyrophosphorique est notablement diminue. 

Tres rapidement, la reserve alcaline tombe au-dessous de la 
normale. II semble done bien que, dans le desequilibre lipidique 
comme dans le desequilibre glucidique, nous assistions, chez le 
pigeon, k des manifestations d’acidose. Mais la genese de cette intoxi¬ 
cation se trouvait etroitement liee a l’impregnation lactique des 
tissus, dans le desequilibre glucidique, alors que rien de semblable 
ne saurait etre invoque dans le desequilibre lipidique. 

Etant donnee la nature de ce desequilibre, nous avons pense que les 
corps cetoniques pouvaient intervenir, l’acidose se compliquant de 
cetose. Aussi avons-nous pratique des series de dosages du bloc 
acetone (acetone + acide acetylacetique) et de l’acide (3-hydroxybu- 
lyrique tant sur le muscle que sur le sang des pigeons soumis au 
regime des graines et aux regimes 5 50 % d’huile d’arachide et 
d’huile de ricin. Nous donnons ci-apres les chiffres trouves en 
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utilisant la technique que nous avons prec4demment exposee ( 8 ) : 


MUSCLE 


Bloc 

acetone 


p-liydroxybutyrique 



acetone p-hydroxybutyrique 


Pigeons aui graines. 


5,1 

6,4 

3,8 


80,0 

62,8 

72,6 


4,6 15,5 
5,4 17,0 
3,3 15,8 


Pigeons au rdgime ( 6^5 

.,, '° ... ) 3,4 72,0 

d huile d arachide. (43 qj 2 


Pigeons au regime 
it 50 o/J 

d’huile de ricin. 


5,2 

4.5 
5,7 

6.6 


67.4 
72,0 

71.5 


12,8 

15,6 

15,0 


II est clair, dans ces conditions, qu’aucune cetose ne saurait etre 
retenue et qu’actuellement le processus d’intoxication du desequi- 
libre lipidique nous echappe en partie. Sans doute faut-il trouver 
dans 1’absence d’impregnation lactique 1’explication de ce fait 
d’observation que, chez le pigeon, les crises cerebelleuses sont 
fr^quentes dans le desequilibre glucidique, alors qu’elles ne s’obser- 
vent que rarement et peu nettes dans le ddsdquilibre lipidique. 
Rdcemment d’ailleurs, nous avons pu constater chez un pigeon 
soumis au regime glucidique que les injections intramusculaires 
d’alcool previennent en grande partie 1’impregnation lactique et 
corollairement suppriment les crises cerebelleuses. 

Conclusions. — Les desequilibres alimentaires lipidique et gluci¬ 
dique aboutissent A la production d’uja terrain acidosique qui se 
traduit par une chute appreciable de la reserve alcaline et condi- 
tionne, chez le pigeon, les accidents polynevritiques, malgre la 
presence dans les rations de fortes proportions de vitamines B. 

On observe, dans les deux cas, une elevation du taux des ortho¬ 
phosphates et du phosphore total acido-soluble musculaire et, seule- 
ment dans le desequilibre lipidique, une chute accentuee de l’acide 
adenylpyrophosphor ique. 

Le processus de l’intoxication acide reste incompietement connu 
dans le cas du desequilibre lipidique, car les corps cetoniques doses 
dans le sang et le muscle restent normaux, et le taux d’acide lactique 
ne saurait etre mis en cause. 

Raoul Lecoq. 


(Laboratoire de VHopital de Saint-Germain-en-Laye). 


8. R. Lecoq. Bull. Sc. phaimacol., 1940, 47, p. 87. 

Les rfeultats sont exprim4s en milligrammes pour 100 grammes. 
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Nouvelles recherches sur le principe amer de la liane-quinine 
(Tinospora crispa , Miers, Menispermacees.) 

L’un de nous exposait l’an dernier dans ce meme Bulletin [7] qu'il 
avait rdussi, avec M. R. Paris, 4 obtenir, sous une forme plus satis- 
faisante et avec un rendement meilleur que ceux des premieres ten- 
tatives [1], la picror&tine, principe amer de la liane-quinine s&che. 
De plus, certaines proprietes chimiques de la substance avaient pu 
4tre etablies, en particulier sa nature d’heteroside. 

Les essais de cristallisation sont jusqu’ici demeures infructueux 
malgre l’emploi de nombreux solvants, purs ou melanges en pro¬ 
portions differentes, et malgre des fractionnements pr^alables par la 
m6thode chromatographique. 

On pouvait penser qu’une des impuretes possibles 4tait la substance 
lipidique entrevue k plusieurs reprises au cours de l’etude ante- 
rieure [1], et dont nous avions isoie des 6chantillons suffisamment 
purs. Elle fond Si 79-80° et donne, comme les sterols, la reaction de 
Liebermann : c’est probablement une cire (*). La plante sfeche en 
contient 2 Si 3 %. Or, quelques experiences nous ont rapidement 
prouve que sa solubility dans les solvants organiques est analogue 
Si celle du principe amer et que l’ether de p4trole la pr4cipite en 
partie avec la picror4tine dans la solution eth4ro-ac4tique extractive 
ou les deux substances coexistent. Pour eiiminer la cire, on peut 
utiliser Paction dissolvante de l’eau sur la picror4tine, action relati- 
vement faible dans les conditions habituelles, mais susceptible d’etre 
acc414r4e m4caniquement : 

6 gr. du produit brut tel qu’il est d4crit [7] sont agit4s pendant 
deux heures avec 1.800 cm 3 d’eau distillee ; une mousse abondante 
se forme. La filtration separe alors une partie insoluble brune Si peu 
pr4s insipide (3 gr. BO environ) et on obtient une solution jaune 
extremement amere ( 1 2 ). La picror4tine en est extraite par le chloro- 
forme. A cet effet, nous avions tout d’abord concentre la liqueur, 
sous pression reduite, au 1/10 de son volume Si peu prBs, ce qui 
provoquait au refroidissement un trouble notable ; on agitait Si trois 
reprises avec du chloroforme (100 cm 3 , 50 cm 3 et B0 cm 3 ). Par la 
suite, ayant remarquB que les sels neutres pr4cipitent la substance 
amBre de sa solution aqueuse, nous avons applique avantageusement 
cette propriety Si la premiere phase de la purification : on ajoute au 
liquide une quantity de sulfate d’ammonium suffisante pour pr4ci- 

1. Nous en faisons actuellement une 6tude succincte. 

2. II s’est dissous 2 gr. 50 de picroretine brute, ce qui correspond & 2 gr. par 

litre d’eau. 
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piter la picroretine (ce qui supprime tout chauffage nuisible et dimi- 
nue les risques d’emulsion) et epuise aussitot par le chloroforme la 
suspension de picroretine. Aprfes cet 6puisement, la partie aqueuse 
ne prdsente plus d’amertume sensible : la picroretine a done ete 
totalement precipitee et cedee au chloroforme. 

La solution chloroformique deshydratee est concentree a 30 ou 
40 cm 3 ; l’addition d’un exete d’ether de petrole rectifie (fraction 
passant au-dessous de 50°) y provoque un precipite floconneux qu’on 
centrifuge et sfeche dans le vide. Le rendement est d’environ 25 % 
du produit brut initial ( 3 ). 

Bien qu’elle soit presque blanche, la picroretine ainsi puriflee n’a 
toujours pas de point de fusion precis : la fusion pateuse commence 
vers 110° et ce n’est que vers 170° qu’on obtient, immediatement, au 
bloc Maquenne, un liquide tout 5 fait transparent. Peut-£tre sommes- 
nous en presence d’un melange de corps voisins trls difficiles h 
separer, comme certains heterosides cardiotoniques ; e’est ce que nous 
nous proposons de rechercher par la suite. 

L’analyse eiementaire indique la composition suivante : 

C "/o = 59,74 H »/. = 7,02 O •/. (par difference) = 33,24 

Le poids moieculaire, determine par cryoscopie dans le camphre, 
suivant la technique de J.-F. Durand [3], est situe aux environs 
de 400. 

II existe k peu pres 0,5 % d’oxhydryles acetylables deceies, comme 
pour le produit brut (qui en renferme 0,8 % [7]), par la methode 
Delaby-Sabetay. Le dosage des groupements methoxyle par micro- 
Zeisel fournit un indice voisin de 72. 

Plusieurs reactions colorees sont generalement donnees comme 
caracteristiques de la picrotoxine, principe amer extrait d’une autre 
Menispermacee, la coque du Levant. Essayees sur la picroretine, cer- 
taines se sont montrees positives : e’est ainsi que l’addition d’une 
goutte de solution 5 20 % d’aldehyde benzoiique dans l’alcool absolu 
et d’une goutte d’acide sulfurique concentre produit une teinte 
violette ; avec 1’aldehyde anisique, on obtient une coloration rose 
violace. Faut-il supposer la presence d’une petite quantite de picro¬ 
toxine, insuffisante pour conferer une toxicite appreciable? Nous 
croyons plut6t que ces reactions, pourtant appliquees aux recherches 
toxicologiques [2] [6], ne sont pas d’une specificite rigoureuse. 
D’autres aldehydes ont ete essayes : en milieu sulfurique concentre, la 
vanilline donne avec la substance amfere une coloration violet fonce ; 

3. Notons que certains auteurs ont employe des mithodes semblables pour la 
preparation de principes amers : condurangine [10, 5], vincetoxine [4], offrant 
avec la picroretine de nombreuses analogies. 
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iJ en est de m4me du piperonal ; la vanilline chlorhydrique conduit 
4 une teinte mauve rose tres pure. Quant a la reaction de Liebermann, 
elle est aussi intense qu’avant la purification. 

La recherche de l’action hemolytique a 6te r^alisee dans les condi¬ 
tions habituelles : la picror&ine de la plante s&che ne proYoque aucune 
hemolyse a la concentration de 1/400 (globules de mouton et de 
cheval). 

Enfin, pour avoir quelque precision sur la teneur reelle de la 
plante en picroretine, nous avons effectue un dosage gustatif de 
1’amertume suivant la methode de Wasicky [9] recemment modifiee 
par Schenck et Graf [8] a propos de la laitue vireuse. La sensibility 
a l’amertume variant selon les individus, plusieurs sujets ont proc6de 
a des degustations comparatives suffisamment espacees. Les expe¬ 
riences portaient a la fois sur des solutions aqueuses de picroretine 
purifiee et sur des maceres de Tinospora obtenus par agitation meca- 
nique de la drogue en poudre fine avec des quantites d’eau renouve- 
lees jusqu’4 6puisement total. Les liqueurs etaient ensuite dilutes 
progressivement dans des proportions connues et soumises 4 l’apprd- 
ciation des sujets pour determiner dans chaque cas 1’extreme limite 
de l’amertume perceptible. On aboutit aux nisultats suivants : 



1 . 1/3.875.000 1/42.500 

2 . 1/3.500.000 1/40.000 

3 . 1/1.000.000 1/10.000 

On en conclut aisement que la teneur de la liane-quinine seche en 
substance amere est legerement superieure a 1 %. Le procede 
d’extraction adopts, qui nous permet d’isoler 8 & 10 gr. de picroretine 
brute par kilogramme de plante sfeche, parait done convenable en 
raison des pertes qu’entrainent forcement les diverses manipulations. 


* 

* * 

Parallfelement a cette etude, nous avons entrepris des essais sur la 
substance amfere isoiee de la plante fraiche. La liane-quinine dont 
nous disposons est originaire du Laos (region de Saravane) et traitee 
par l’un de nous non loin du lieu de recolte. 

Avant m£me la mise au point de la nouvellemethode, un echantillon 
de principe amer a pu etre prepare suivant la technique de Maranon 
dej& utilisee dans nos experiences anterieures [1] : la plante, stabi- 
lisee par l’alcool, fournit un extrait (4 % de la drogue fraiche) qui 
fut epuise par l’eau froide ; aprfcs defecation par l’acetate basique de 
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plomb, adsorption du principe amer sur du noir animal et Elution par 
le chloroforme, on obtint une r6sine assez foncee ; une dissolution 
dans le methanol et 1’addition d’ether, qui elimina une substance 
brune par precipitation, aboutirent a un produit resineux jaune clair, 
non hygroscopique et facilement pulverisable, contrairement 4 ce que 
nous avions constate avec la plante seche. La substance ainsi obtenue 
(0,6 % des tiges fraiches) fond nettement au bloc Maquenne a 
148°-149°. 

L ’analyse eiementaire a donne : 

c »/. = 35,73 H o/„ = 7,18 0 «/. (par difference) = 37,09 

Par cryoscopie dans le camphre, on peut situer le poids moie- 
culaire vers 600. 

La proportion d’oxhydryles acetylables est voisine de 0,6 %, l’indice 
de methoxyle d’environ 46. 

Si on examine en lumifere de Wood une solution de principe amer 
& 0,5 % dans l’alcool absolu, on constate une belle fluorescence bleue. 
La m^me solution presente une absorption continue des rayons ultra¬ 
violets, qui commence & 3.125 A. et devient totale a 2.175 : la 
substance est done transparente a ces rayons. 

Les reactions colorees precedemment decrites et analogues a celles 
de la picrotoxine sont encore plus nettes qu’avec la picroretine de la 
plante seche. Par contre, la reaction de Liebermann n’est pas aussi 
caracteristique. Enfln, a la concentration de 1/400, la substance pro- 
voque une legere hemolyse des globules de cheval. 

Nous essaierons, bien entendu, d’extraire par la methode adoptee le 
principe amer de la plante fraiche, mais on voit des maintenant 
qu’il est possible d’isoler, suivant l’etat de la liane, deux produits 
assez dissemblables. 


Conclusions. 


La picroretine, principe amer retire des tiges seches de la liane- 
quinine, a ete puriflee par elimination de la substance lipidique qui 
souille le produit brut. Gr&ce 5 un dosage gustatif de l’amertume, 
nous avons montre qu’il existe dans la drogue 1 % environ de picro¬ 
retine et que, par consequent, la methode choisie pour son extraction 
permet d’en isoler la majeure partie. La molecule a ete evaluee et 
certains de ses constituents deceies par des dosages. On peut remar- 
quer, en outre, que la picroretine puriflee donne, avec les aldehydes, 
des reactions colorees analogues 5 celles de la picrotoxine, principe 
amer de la coque du Levant. 


Boll. Sc. Pharm. (Mai-Juin 1940). 
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De la plante fraiche, la substance amere a pu etre isolee sous une 
forme satisfaisante. 

Nous en avons fait, comme pour celle de la liane slche, une 6tude 
sommaire qui parait assez significative : d’apr£s les divergences des 
chiffres obtenus dans plusieurs determinations parall&les (points de 
fusion, ordre de grandeur des poids mol6culaires, teneurs en 
methoxyles), on peut admettre, « a priori », que les deux principes 
ne sont pas identiques, mais les circonstances ne nous permettent 
pas, pour l’instant, d’approfondir cette comparaison comme nous 
1’aurions desire. 

Lucienne Beauquesne, Andre Vialard-Goudou, 

Docteur en Pharmacie. Pharmacien superieur. 

Faculty de Pharmacie de Paris. Institut Pasteur de Saigon. 
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NOTICE BIOGRAPHIQUE 


ALEXANDRE DESGREZ 0) 

(1863-1940) 

Le professeur Desgrez est ne a Bannes, pres de Langres, le 
15 juillct 1863. Champenois par son pere, il passa son enfance a 
Cintrey, petit village de la Haute-Saone, d’ou sa mere etait originaire. 
Ses parents, qui n’avaient pas de fortune, mirent leur ambition a lui 
faire acqu^rir les notions que l’on pouvait, a cette epoque, demander 
a l’enseignement primaire. A treize ans il fut envoye a Besangon, au 
college Saint-Frangois-Xavier, oil se donnait un tres bon enseignement 
litteraire. Malheureusement, son pere qui etait heureux de trouver 
dans les succes de son fils de grandes satisfactions, mourut des 1881. 
Sa disparition ayant rendu toute nouvelle depense impossible, le jeune 
homme dut s’orienter vers la carriere qui exigerait les moindres 
sacrifices. Ainsi fut-il amend k entrer dans une petite pharmacie de sa 
region (Morey, puis Jussey) pour les trois anndes de stage rdglemen- 
taire. Au moment de la scolarite, il dut opter entre l’Ecole superieure 
de Pharmacie de Paris et l’Ecole preparatoire de Medecine et de 
Pharmacie de Besangon. Paris aura toujours le privilege d’exercer 
une attraction puissante sur la jeunesse,'que l’objet de ses reves soit 
la simple distraction ou la legitime et noble ambition de s’dlever par 
le travail. Mais les distractions exigent des depenses auxquelles notre 
dtudiant ne devait pas songer. Il se laissa done guider par un medecin 
ami de sa famille, le D r Aillet, qui, aprds d’excellentes dtudes k Paris, 
dtait revenu s’installer dans sa rdgion d’origine. On ne peut pas 
evoquer le souvenir de ce praticien admirable sans ajouter qu’il fut, 

1. Cette notice nforologique est, pour la plus grande part, une autobiographie 
comprenant une partie dictee par Desgrez il sa femme et une partie r4dig6e par 
lui-mi'me a l’occasion de sa candidature il i’Academie de Medecine. Les autres 
passages, au milieu et Si la fin, ont 6t6 extraits de la notice que j’ai publifie darts 
La Presse Midicale (1940, p. 229), ils ont etc mis entre crochets. Une notice n6cro- 
logique trfes diHaillfie a 6t<5 publiee par moi dans le Bulletin de I’Acadimie de 
Medecine, 123, 5 mars 1940, p. 164. Une notice sur la vie et sur l’oeuvre de Desgrez 
sera publiiie par son Slfeve le professeur Polonovski dans le Bulletin de la Sociiti 
chimique (M. T.). 
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en toute occasion, la providence de ses compatriotes. Sur ses conseils, 
notre etudiant se d4cida pour Paris. Des diflicultes d’existence 1’y 
attendaient qui furent bien pr4s de le ramenerverssaFranche-Comte 
oh un pharmacien de Besangon faisait 1’offre de le prendre comme 
414ve suivant les cours, c’est-a-dire affranchi des premieres necessites 
materielles : le logement et la subsistance. Mais le bon docteur avait 
eu raison d’aflirmer qu’a Paris, plus qu’ailleurs, & c6t4 des Maltres 
de la science, on trouve les ressources qui permettent, quand on n’est 
pas trop exigeant, de triompher des diflicultes materielles. Ce fut 
l’amitie d’uncamarade angevin rencontr4 & l’Ecole, Charles Chuche ( 2 ), 
qui sut d4couvrir, a 1’hdpital Lariboisiere, une place d’interne provi- 
soire en Pharmacie dans le service du professeur Bouchard. C’etait 
le salut, non seulement pour 1’aide materielle survenue d’une fagon 
si opportune, mais encore par 1’inlluence morale de camarades, dont 
quelques noms : Chuche d’abord, Poulard, Bogier, Choay, Des- 
vignes, Widal, Rochard evoquent les succes scientiliques ou profes- 
sionnels qui les attendaient au cours de leur carri&re. Desgrez mit a 
profit les ressources de la salle de garde pour la preparation du 
concours de l’lnternat ou il fut nomme en 1887. C’est alors qu’il fut 
attire a I’hdpital Bichat par la reputation d’Auguste Behal qui en etait 
le pharmacien en chef et dont 1’exemple et les conseils devaient 
exercer sur son avenir une influence des plus favorahles. On ne resis- 
tait pas a 1’ascendant que ce jeune savant exergait autour de lui. 11 
donnait 1’exemple d’un travail incessant et savait persuader au 
plus timide de ses elfevcs que la volonte triomphe de tous les 
obstacles. Nous fumes quelques-uns qui, tout en travaillant aux 
c&tes de notre chef, dans le petit laboratoire de 1’hdpital, avons 
conquis nos grades jusqu’au doctorat 4s sciences physiques. 
Et notre patron, qui avait plus de m4rite que nous dans la 
reussite, 4prouvait une joie 4gale a la notre a chacun de nos 
succes ( 3 ). Behal devait bientdt quitter l’hopital Bichat pour se 
rapprocher de la Sorbonne ou il travaillait au laboratoire de Friedel. 
En 1889, apres un court sejour 4 Necker, Desgrez vint le rejoindre a 
l’hopital du Midi, devenu plus tard Ricord, puis annexe de Cochin. 
Il s’y lia de vive amiti4 avec un etudiant b6arnais, Charles Moureu, 
dont les premiers succfes devaient preluder 4 une carriere brillante. 
Moureu avait voulu, lui aussi, se rapprocher de Behal qui allait avoir, 
non sans encourir les risques d’une excommunication majeure, 
l’exceptionnel merite d’introduire, sous la forme d’un cours libre, la 

2. Dans son discours au banquet de l’internat en 1924 (B. S. P., 1924, 2« partie, 
p. 137), c’est i l’obligeance d’un autre de ses camarades, Poulard, que Desgrez 
estime Mre redevable de cet amical service. 

3. Exposfi des titres du D r Desgrez, G. Steinheil, Paris, 1912. 
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theorie atomique a l’Ecole de Pharmacie. Ce fut a l’hopital du Midi 
que Desgrez passa la plus grande partie de son internat, au milieu 
de camarades dont un certain nombre allaient se distinguer dans la 
recherche scientifique ( 4 ). , 

Pendant ses ann^es d’internat, il avait successivement prepare le 
haccalaureat es sciences, puis la licence et le doctorat es sciences 
physiques. Entre temps, il avait obtenu la mddaille d’or des hhpitaux 
et s’etait inscrit comme etudiant ik la Faculty de Medecine, avec 
l’espoir de s’y presenter plus tard a l’agr^gation des sciences phy¬ 
siques. Il devait y 6tre nommd au concours de 1898, alors qu’il etait 
devenu, depuis 1896, chef de laboratoire du professeur Bouchard. Il 
fut, jusqu’en 1908, l’actif collaborates de ce Maltre pour ses 
recherches relatives aux ^changes nutritifs. A cette date, Armand 
Gautier le proposa au ministre comme chef des Travaux pratiques 
de chimie, ci la place d’HANRioT, devenu directeur des Essais a la 
Monnaie. Enfin, en 1912, il succ6dait au professeur A. Gautier 
comme titulaire de la chaire de Chimie rn^dicale a la Faculty de Paris. 

[La guerre de 1914 qui surprit Desgrez au moment oh il venait 
d’achever l’organisation de sa chaire de chimie medicale, lui fournit 
l’occasion de se devouer h la Defense nationale en etudiant avec ses 
collaborateurs les methodes de protection contre les gaz de combat 
et aussi contre certaines intoxications, notamment l’intoxication 
oxycarbon6e. Il fit partie de la cohorte de savants qui, avec Moureu, 
consacrferent toute leur activity k lutter contre l’arme effroyable des 
gaz toxiques et qui s’en rendirent maltres.] 

[Aprfes la guerre, Desgrez regut les honneurs qui etaient la juste 
recompense de son oeuvre et de ses merites, aussi bien dans les corps 
academiques oh il fut nomme en 1919 (Acad6mie de Medecine), et en 
1924 (Academie des Sciences) que dans l’ordre de la Legion d’honneur 
oh il fut promu officier en 1922 et commandeur .en 1936.] 

[L’ceuvre medicale de Desgrez est considerable et le role qu’il a 
joue dans la medecine est des plus importants.] 

Ses premiers travaux sont du domaine de la chimie organique. 
Aprfes quelques notes publiees en collaboration avec M. Behal, et 
relatives h divers points de l’histoire des carbures ethyieniques 
et de la quadrivalence du soufre, M. Desgrez a fait connaitre une 
nouvelle methode d’hydratation des carbures acetyieniques. Par 
fixation directe des elements de l’eau sur les carbures vrais ou 
substitues, il a montre qu’avec le premier terme on obtient 1’aldehyde 
et avec les suivants les acetones correspondantes. 

Un peu plus tard, M. Desgrez a publie une nouveau procede de 

4. Citons encore, en dehors de Moureu, dans l’ordre de leur arrivfie : Fiquet, 
Camille Lefevre, Fremont, Richaud, Blaise, Valeur, Emile Vincent, Tiffeneau. 
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synthese des nitriles aromatiques par action du cyanogene sur les 
carbures en presence du chlorure d’aluminium. On lui doit egale- 
ment la decouverte d’un mode de decomposition du chloroforme, 
du bromoforme et du chloral par la potasse aqueuse avec formation 
d’oxyde de carbone. 

Dans le domaine de la chimie appliquee a la physiologie et A 
la pathologie, M. Desgrez a consacre un premier travail a 1’etude 
experimental de l’influence de trois serums differents, notamment 
du serum antidiphterique, sur la nutrition generale. En collabora¬ 
tion avec M. Bouchard, il a publie 1’analyse quantitative des gaz qui 
se degagent des eaux minerales de Bagnoles-de-l’Orne et y a deceie 
de l’argon avec des traces d’heiium. II a egalement publie avec le 
mime auteur une etude sur la transformation de la graisse en glyco- 
gfene dans l’organisme. Avec M. Charrin il a etudie 1’action sur l’orga- 
nisme des solutions mineralisees, improprement appeiees serums arti- 
ficiels, 1’influence de la vaccination sur l’eiimination de l’uree et les 
echanges nutritifs, enfin la production d’une substance mucinoide par 
les bacteries. 

L’application du procede Dumas au dosage du carbone des urines 
presente des difficultes presque insurmontables ; M. Desgrez a ima¬ 
gine une nouvelle methode de dosage de cet element qui a permis a 
M. Bouchard d’etablir quelques rapports urinaires nouveaux. Avec 
M. Nicloux, il a publie des recherches sur la decomposition partielle 
du chloroforme dans 1’organisme avec production d’oxyde de car¬ 
bone. Avec M. Balthazard, il a fait connaitre un procede simple de 
regeneration de l’air confine au moyen du bioxyde de sodium. 

Seul, ou avec la collaboration de quelques eifeves, M. Desgrez a 
etudie dans une longue serie de recherches, l’influence exercee par 
les composes organiques du phosphore sur l’organisme animal. 

Par l’observation des animaux en experience, par l’analyse des 
urines, par celle des tissus osseux et nerveux, M. Desgrez a pu demon- 
trer l’influence favorable exercee par ces composes, notamment par 
les lecithines, sur la nutrition generale. Dans le memo ordre d’idees, 
il a etudie l’influence de la choline sur les secretions glandulaires. 
Ses recherches sur la dyscrasie acide experimentale lui ont montre 
qu’elle entraine une diminution de 1’elaboration azotee qui atteint 
20 % de la valeur normale. Pendant plusieurs annees, il a poursuivi, 
dans le service de M. Brocq, une serie de recherches sur les echanges 
nutritifs dans les dermatoses. Je ne puis que signaler, en terminant, 
d’autres recherches sur la nutrition dans la tuberculose, sur les 
coefficients urologiques, sur les composes dits acetoniques, sans 
parler de tous les travaux publies sous son inspiration ou sa direction. 

[A c6te de son oeuvre experimentale, Desgrez a exerce a la Faculte 
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et dans les h6pitaux une grande influence par son enseignement tou- 
jours trks vivant et qu’il avait su simplifier et clarifier k mesure que 
se compliquaient les donnees de la biochimie pathologique. II avait 
le don d’exposer clairement et, par lk, de seduire et de convaincre 
son auditoire. Mais c’est surtout l’homme prive qui, chez lui, se 
montrait le plus attirant : il dtait toujours affable, empresse a rendre 
service, et, au surplus, agreable causeur, avec parfois meme une 
pointe d’humour et de fine ironie qu’il parvenait souvent a cacher 
malicieusement sous ses paupikres demi-closes. ] 

[Depuis plusieurs annees Desgrez avait trouve, pour passer l’ete, une 
agreable retraite dans la petite bourgade d’Ormoy, moins Soignee de 
Paris que son cher Cintrey auquel il etait toujours reste si fidkle et 
ou, jusque-la, il passait chaque annde ses vacances. Pour la premiere 
fois de sa vie il n’dtait pas rentre a Paris en octobre dernier, mais 
il venait regulierement dans les Academies et Socidtes dont il faisait 
partie. C’est dans cette douce retraite qu’il avait choisie lui-meme 
et ou il dtait entoure des siens, que la mort est venue doucement le 
surprendre, le 19 janvier dernier.] 

[Il repose maintenant, tout prks d’Ormoy, dans le petit cimetiere 
de Mennecy, ou il a rejoint sa fille adoree, perdue en 1930. Que 
M m ® Desgrez et ses quatre enfants, dont trois fils appartiennent a la 
famille mddicale et pharmaceutique, l’un agr6g6, l’autre assistant a 
la Faculty de Medecine de Paris, veuillent bien recevoir ici nos dou- 
loureuses condolences et agreer 1’expression de notre trks vive 
sympathie.] 

M. Tiffeneau, 

Doyen de la Faculty de Mddecine de Paris. 
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BENARD (Henri). I*robl6mes actuels de Biologie g^n^rale et de 

Pathologie exp^rimentale. Un vol. 174 p. Prix : 40 fr. Masson et C ie , 
6diteurs, Paris, 1939. — La plupart des processus chimiques inh^rents aux 
manifestations mSme de la vie comportent k leur base des phknomknes 
d’oxydation ou de rkduction. Aux oxydations simples, d’un haut rendement 
knergktique, qui sont le propre de la vie en presence d’oxygene fibre, 
s’opposent les reactions couplees d’oxydo-r^duction, d’une valeur dnergd- 
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tique mediocre, caractdristiques de la vie anadrobie. Ces reactions supposent 
la mise en oeuvre d’oxydases ou de deshydrases qui exigent pour la plupart 
Taction adjuvante de transporteurs d’hydrogene tels que les co-ferments 
(co-carboxylase), leglutathion, le cytochrome. La flavine ou ferment jaune 
de Warburg agit conjointement a l’indophenol-oxydase et l’acide ascorbique 
intervient comme catalyseur respiratoire. La complexity de la respiration 
cellulaire apparait a la lumikre de ces connaissances nouvelles que l’auteur 
rassemble en un excellent expose critique. Ainsi s’explique l’asphyxie tissu- 
laire consecutive a l’intoxication cyanhydrique qui semble correspondre k la 
formation d’un complexe cyanhydrique avec le fer organique qui entre dans 
la constitution du ferment respiratoire de Warburg. Les phenomknes 
d’oxydo-rkduction envisages interviennent par ailleurs dans la degradation 
du glucose dans le muscle. Mais il est impossible d’etudier la disintegration du 
glucose dans l’organisme sans retenir le rdle du foie comme celui du pancreas 
et de l’insuline. La connaissance de l’insuline ne se congoit pas sans l’etude 
initiale du diabkte pancriatique experimental. Toutes ces notions sont habi- 
lement amen6es et traitees au cours de l’ouvrage, que complete un chapitre 
sur le rachitisme experimental et la vitamine D. R. L. 

BINET (Lion), BOCHET (Madeleine) et STRUMZA (Victor). I. anox£mie. 
Ses effets, son traitement. L’oxyg6noth6rapie. Un vol. grand in-8°, 
96 p., 26 fig. Prix : 25 fr. Masson et C'", iditeurs, Paris, 1939. — Dans la 
thirapeutique de certaines affections respiratoires, l’inhalation d’oxygkne 
avait, de longue date, pris une place honorable. Mais c’est surtout depuis 
une vingtaine d’annies que les soins donnis aux intoxiquis par gaz de 
combat, la physiologie des aviateurs, les accidents dus a l’oxyde de carbone, 
ont provoque de nouvelles etudes sur l’appauvrissement d’oxygkne dans le 
sang, ou anoximie (ou encore anoxie, si l’on veut employer une expression 
plus moderne, mais moins correcte). 

Spicialement adonni a ces questions, le professeur Lion Binet vient, dans 
ce petit volume, de relater les experiences poursuivies k son laboratoire 
avec M. V. Strumza, et la pratique de son service de l’hdpital Necker-Enfants- 
Malades, avec M lle M. Bochet. 

Apres une etude de l’anoxie et des reactions des animaux anoximies, on 
trouve la description des variations du taux du CO, plasmatique dans 1’orga- 
nisme soumis k une atmosphere sous-oxygenie. Parmi les medicaments 
priconisis comme capables d’augmenter, chez l’animal, la resistance a 
l’anoxemie, la lobiline et surtout les bases du groupe de l’ephedrine ont 
montri une efflcacite appreciable. Ensuite, sont etudiis, chez 1’animal, les 
effets du sijour en atmosphere suroxyginie. 

Les indications de l’oxygenotherapie sont prkcisees, puis les auteurs 
decrivent un nouveau masque, non hermktique, transparent (construit en 
« rhodoid »\ ininflammable, et permettant, avec un debit de 8 litres d’oxy- 
gkne par minute, d’atteindre au niveau des narines des teneurs de 60 a 65 °/ 0 
en oxygfene, avec 1,4 a 1,8 de CO„ Pour un traitement prolonge, on peut 
employer la tente impermeable, en forme de cabriolet, trks facilement 
supportee parle malade, ventilde par l’oxygkne lui-m6me; un dispositif spe¬ 
cial la rafraichit et y assure la condensation de l’excfes d’humidite. 

Les dernikres pages sont consacrkes k divers appareils pour la respiration 
artificielle : dispositif automatique de Binet, spirophore de Woillez, « poumon 
artificiel» portatif. 

Selon le but que se sont propose les auteurs, leur livre ne peut manquer 
de contribuer a la diffusion de l’oxygenotherapie, arme des plus precieuse 
que tous les medecins et tous les physiologistes doivent maintenant con- 
naitre et, eventuellement, utiliser. R. Wz. 
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RAVINA (AndrA). Lamiee thgrapeutique. Medications et pro- 
c6d£s nouveaux. (14 e annee, 1939). Un vol. in-16", 204 pages. 

Prix : 28 francs. Masson et C ie edit., Paris, 1940. — Ainsi que lors des annAes 
prAcAdentes, l’auteur presente dans ce petit volume un expose des progrAs 
rAcemment realises en therapeutique. 

La premifere partie, la plus copieuse, est classee selon les syndromes et les 
maladies-, & chaque chapitre on trouveun ou plusieurs traitements nouveaux. 

Dans la seconde, sont decrites diverses Mtthodes et techniques thdrapeutiques, 
relatives aux sujets suivants : abces de fixation, aneslhesie (arretee grace a 
une injection de cardiazol), hAliotherapie, massage, radiotherapie, transfu¬ 
sion. 

Parmi les Medications nouvelles detaill6es dans la troisieme partie, signalons 
specialement diverses applications de la solution hypertonique de Cl Na, de 
l’hormone folliculaire, du propionate de testosterone, du mercurochrome, 
de la pectine, des sulfamides et des diverses vitamines. 

Enfin, l’ouvrage contient une table generate alphabetique des matiAres 
pour les annees 1931 a 1938 et se termine par la table des matiAres particu- 
liere A l’ann6e 1939. R. Wz. 

RIVEMALE (Yves). Sun l’appareil de Marsh. Thdse dipl. sup. de 
Pharm. (Montpellier), 211 pages, imprimerie de la Charite, Montpellier, 1939. 
— S’il fallait demontrer que les procedessoi-disantles mieux etudies peuvent 
encore servir de themes aux travaux de laboratoire, un recent exemple 
nous serait fourni par l’excellente these de M. Rivemale sur l’appareil de 
Marsh. Plus de cent ans en effet apres la d6couverte de James Marsh, 
employe A l’arsenal de Londres et chimiste a ses heures, beaucoup de toxi- 
cologues s’accommodent fort bien d’un procAde de dosage de l’arsenic qui 
semble avoir subi l’epreuve du temps, d’autres au contraire le rejettent sans 
appel pour defaut de sensibilite ou pour cause d’infideiite. 

M. Rivemale, A l’instigation de son maitre, M. le professeur Jaulmes, de la 
Faculte de Pharmacie de Montpellier, s’est attache malgrA cela ou A cause 
de cela A l’Atude du mecanisme de l’appareil de Marsh afin d’y retrouver 
les causes d’erreurs qu’on lui reproche et si possible d’y suppleer. 

L’exposA de son travail personnel fait l’objet de la seconde partie de sa 
thAse et tient 114 pages. En un texte agrAable A lire et d’une belle venue 
typographique, l’auteur envisage tour A tour : a) Les variations de dAbit de 
1’hydrogAne fourni par reaction chimique entre le zinc et l’acide sulfurique, 
en fonction de l’activation du zinc pur, de la concentration en acide, de la 
temperature, de la concentration en sulfate de zinc, de la surface d’attaque 
et de la concentration en arsenic; 6) Le dAgagement de l’arsenic en fonction 
de divers facteurs (8 au total), avec une traduction des rAsultats faisant 
appel A la definition d’un « coefficient de passage K ». L’auteur appelle ainsi, 
A la suite des travaux de son maitre, le rapport entre la concentration de 
l’arsenic (sous forme de AsH„) dans 1’hydrogAne A la concentration de 
l’arsenic dans le liquide. Au cours de cette Atude, et pour la premiAre fois, 
sont indiquAes nettement les lois simples qui regissent le fonctionnement de 
l’appareil de Marsh ou « tout se passe, comme si l’arsenic, sous une forme 
volatile, Atait entraine par le courant d’hydrogAne »; c) La dissociation ther- 
mique de 1’hydrogAne arsAniA d’ou ressort en particulier 1’intArAt de ne pas 
opArer cette dissociation au-dessus de 750°C; d) La description des appareils 
et des techniques utilisables dans la pratique toxicologique. L’une de ces 
techniques, pour le travail courant, est sensible A 0 milligr., 001 d’arsenic; 
l’autre, pour des recherches plus dAlicates, permet de dAceler jusqu’A 
milligr., 0001 d’arsenic, elle est dAcrite sous le nom de micro- Marsh. 
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Cet excellent travail personnel est precede d’une premiere partie (83 pages) 
consacr6e a une revue critique des principales microreactions de l’arsenic 
et de ses microdosages. II est suivi d’une importante bibliographie ne con- 

tenant pas moins de 122 references. a l’exception cependant de la plus 

rare, certes, mais aussi de la plus curieuse, celle relative 4 la ddcouverte 
par James Marsh lui-mfime de son proc£de desormais celfebre. Est-ce 14 une 
consequence des temps boulevers4s que nous traversons ou une illustration 
nouvelle, avec un sens nouveau, de l’expression « tomber dans le domaine 
public », si p4nible en matfere de propriete artistique, litferaire ou scien- 
tiflque ? 

C’est la seule critique que nous adresserons 4M. Rivemale et nous sommes 
persuade que le caracfere « unique » de cette remarque vaudra bien des 
eloges et fera honneur 4 l’Ecole toxicologique montpellieraine qui a forme 
un tel efeve. Des travaux de ce genre, en demontrant le niveau eiev6 de nos 
etudes, honorent aussi la profession pharmaceutique tout entfere et leur 

lecture ne saurait 6tre trop chaudement . comme il se doit dans le 

Midi .recommandee aux lecteurs du B. S. P. R. Dolique. 


2° JOURNAUX;- REVUES - SOCIETES SAVANTES 

Chimie analytique. 

Determination des pyr6thi*ines. La determinazione delle piretrine. 
Canneri (G.) et Bigalli (D.). Annali di Chim. applic., 1938, 28, n° 1, p. 15-22. 
— Les capitulesde pyrethre, flnement pulverises, sont epuises parle chloro- 
forme, pour extraire les pyrethrines, que l’on traite, apr4s evaporation du 
chloroforme, par la potasse methylique normale. La saponification lib4re les 
acides chrysantheme-monocarbonique et chrysanth4me-dicarbonique, que 
l’on s6pare des autres acides en les transformant en sels de baryum solubles. 
La moitie de la solution barytique sert 4 la determination de l’acide chrysan- 
theme-dicarbonique, qui n’est pas entrainable par la vapeur d’eau : on libere 
les acides par l’acide chlorhydrique, puis on les extrait par l’ether ethylique 
qui, evapore, les abandonne sous forme huileuse. On entraine par la vapeur 
d’eau l’acide monocarbonique, et le residu, apr4s purification, est dose 
acidimetriquement. 1 cm 3 de soude N/50 correspond a 3 milligr., 74 de pyre- 
thrine II. 

La pyrethrine I est dosee sur l’autre moitie de la solution barytique, en se 
basant : 1° sur la faible solubilite, 4 0°, de l’acide dicarbonique dans l’ether 
de petrole bouillantau-dessous de 46°; 2° sur ce que l’acide monocarbonique 
reduit rapidement le sulfate mercurique (reactif de Deniges) en donnant, en 
presence de chlorures, du calomel, tandis que 1’acide dicarbonique agit peu 
et lentement. Le chlorure mercureux forme est dose par l’iodate de potas¬ 
sium N/100, en presence de chloroforme et d’un peu de chlorure d’iode. 
1 cm* d’iodate correspond 4 4 milligr., 4 de pyrethrine I. A. L. 

Dosage du gluten dans la farine. II dosaggio del glutine nelle 
farine. Marinelli (R.). Annali di Chim. applic., 1938, 28, p. 29-33, — L’auteur 
propose d’employer, pour l’extraction du gluten, un extracteur mecanique, 
et une solution saline titree, dont le pH est de 6,8. II determine, sur le gluten 
ainsi obtenu, l’azote total qu’il multiplie par le coefficient 6,25 pour obtenir 
la teneur en gluten sec. A. L. 
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Recherche des oxydants dans les farines. La ricerca degli ossi- 
danti nelle farine. Calo (A.) et Muntoni (F.). Annali di Chimica applic., 1938, 
28, p. 39-46. — Les oxydants employes pour blanchir les farines peuvent 
Atre caractArisAs A l’aide des rAactifs suivants, dont I goutte determine 
l’apparition d’une tache sur la farine : 

Une solution alcoolique et chlorhydrique d’o-toluidine donne une tache 
brune en presence de bromates; 

Une solution aqueuse de sulfate ferreux, lAgArement acidifiee par 1’acide 
sulfurique >- tache violette avec les iodates; 

Solution sulfurique de sulfate de titane > tache jaune avec les peroxydes; 

Solution aqueuse d’iodure de potassium > tache brune avec les persulfates; 

Solution alcoolique de phAnolphtalAine, agissant sur la farine chauffAe a 
100° points rouges avec les perborates; 

Solution alcoolique de chlorhydrate de paraphenylenediamine > stries 
rouge violacA, passant au vert bleuAtre par Faction des vapeurs d'ammo- 
niaque, avec le peroxyde de benzoyls. A. L. 

M6thode rapide de dosage de la farine de mnis dans la 
farine de bl6. Su di un metodo rapido per il dosaggio della farina di 
granturco in quella di grano. Giuliani (G.) et Riparbelli (R.). Annali di Chi¬ 
mica applic., 1938, 28, p. 187-190. — La farine de mais est agitAe avec une 
solution alcoolique de soude a 2 °/ 0 pendant huit A douze heures environ. 
La solution jaune obtenue est acidifiee par 1’acide acetique et concentrAe; il 
se produit une coloration intense, que ne donne pas la farine de blA. 
L’emploi du colorimAtre, comparativement avec des farines contenant des 
proportions connues de mais, permet le dosage. A. L. 

Dosage de la glycerine dans les vins. Ferre (L.) et Michel (A.). 
Annales des Falsif., 1938, 31, n° 350-331, p. 85-94. — Le vin, privA par entrai- 
nement a la vapeur d’eau des substances volatiles oxydables, est dAfAquA 
par la chaux Ateinte, puis repris par l’alcool. La solution alcoolique filtrAe 
est AvaporAe dans le vide sulfurique, en presence de poudre de diatomAes, 
et la poudre obtenue est ApuisAe A l’Ather sec, qui dissout la glycerine. On 
Avapore et titre laglycArine par Facide periodique, suivant la methode de 
Fleury et Fatome. A. L. 

Dosage de l’arsenic'dans les vins. Truffert (L.). Annales des Falsif., 
1938, 31, n° 350-351, p. 73-85. — Levin, mineralise par chauffage avec Facide 
sulfurique, en presence d’eau oxygAnAe A 100 volumes, donne une solution 
que Fon traite dans l’appareil de Marsh. L’hydrogAne arseniA dAgagA, lavA 
dans une solution de potasse, agit sur un papier photographique au nitrate 
d’argent (papier autovireur). La tache noir brun&tre obtenue est comparAe 
avec celles que donnent des solutions Atalons. A. L. 

L’arsenic dans les mouts de raisins et les vins. Fabre (J. H.) et 

Rremond (E.). Annales des Falsif., 1938, 31, n° 352, p. 149-157. — En l’absence 
de tout traitement arsenical, le vin ne renferme, en gAnAral, que 1 ou 2 cen¬ 
times de milligramme par litre. En cas de traitements par les sels arse- 
nicaux insolubles, la teneur en arsenic peut atteindre 1 milligr. par litre 
s’ils sont prAcoces (jusqu’au dAbut de la vAraison) et mfime 5 milligr. s’ils 
sont tardifs. 

Les mouts contiennent plus d’arsenic que les vins correspondents, et 
Fanhydride sulfureux augmente la solubilitA des arsAniates de calcium et de 
plomb. 
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f Dosage de l’ac6late d’6thyle dans les vins. Peynaud (E.). Annales 
des Falsif., 1938, 31, n° 352, p. 158-162. Le vin, neutralist k pH = 6,5, est 
distillt, et on recueille 30 0 / o de distillat, ou se trouve tout l’acttate d’tthyle. 
On saponifie par un contact de deux heures avec de la soude titrte, puis 
on acidifie par 1’acide sulfurique, et titre par distillation l’acide acttique 
libtrt. A. L. 

Dosage de la mattere grasse dans les fromages. Florentin (D.). 
Annales des Falsif., 1938, 31, n° 355-356, p. 351-355.—L’auteur prtconise la 
mtthode suivante : Le fromage, en menus fragments, est place sur du sable 
sec et stche &. —|-100°. Le rtsidu, broyt avec le sable, est tpuist a l’tther, 
dans un appareil Soxhlet. L’tther, tvaport, fournit la matitre grasse que 
1’on ptse. A. L. 

Degradation'des protides dans les fromages. Florentin (D.). 
Annales des Falsif., 1939, 32, n° 362-363, p. 80-85. — La maturation des fro¬ 
mages est le fait de fermentations de la castine, dont le terme est l’ammo- 
niaque. II se forme transitoirement de la castine soluble, puis des acides 
amines, leucine et tyrosine surtout. On determine gtneralement, pour se 
rendre compte de la maturation d’un fromage, l’azote total, l’azote de la 
partie soluble, et l’ammoniaque. L’auteur y joint la determination des 
amino-acides, par une miHhode inspire de celle de Sorensen, mais en 
augmentant fortement la quantity du formol ajoute. A. L. 

Chimie et Physiologie vegetale. 

Structure de l'acide aldobioniquc du mucilage de graine de 
lin. The structure of the aldobionic acid from flaxseed mucilage. Tipson 
(R. S.), Christman (C. C.) et Levene (P. A.). Journ. of biol. Chem., 1939, 128, n» 2, 
p. 609. — L’acide aldobionique du mucilage de graine de lin peut 6tre consi¬ 
der comme le 2-(d-galacturono-pyranosido)-l-rhamnose. R. L. 

Perte de carbone par les feuilles de rhubarbe, sectionn£es 
pendant lcur culture. The loss of carbon from excised rhubarb leaves 
during culture. Vickery (H. B.) et Pucher (G. W.). Journ. of. biol. Chem., 1939, 
128, n° 3, p. 685. — Des essais de respiration ont ete effectues sur des feuilles 
de rhubarbe sectionnees; mfime quand la proportion des glucides est eievee, 
une partie du carbone de la respiration est emprunt6e & des composes 
autres, aux protides notamment. R. L. 

Le m<5tabolisme des amides dans les plantes vertes. 111 . Le 
mgcanisme de la synthase des amides. The metabolism of amides 
in green plants. III. The mechanism of amide synthesis. Vickery (H. B.) et 
Pucher (G. W.). Journ. of biol. Chem., 1939, 128, n° 3, p. 703. — Le metabo- 
lisme des amides parait 6tre une phase de l’activit<§ respiratoire des tissus. 
Leur comportement dans les tissus de feuilles cultivSes dans du sable 
impregne de diverses solutions nutritives est d’accord avec cette conception, 
les variations dans la nature et la vitesse de formation des amides Stant 
explicables par des variations de detail du m6canisme respiratoire. 

les alcaloides de l’ergot. XVII. Le dim£thylindol de l’acide 
dibydrolysergique . The ergot alkaloids. XVII. The dimethylindole from 
dihydrolysergic acid. Jacobs (W. A.) et Craig (L. C.). Journ. of biol. Chem., 1939, 
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128, n° 3, p. 715. — La fusion de l’acide dihydrolysergique fournit, parmi les 
produits volatils, une fraction constitute vraisemblablement par le 3,4-dimA- 
thylindol, ainsi que preuve en est fournie. R. L. 

Delphinine. II. Sur l'oxodelpliininc. Delphinine. II. On oxodelphi- 
nine. Jacobs (W. A.) et Craig (L. C.). Journ. of biol. Chem., 1939, 128, n° 2, 
p. 431. — L’alcaloide du Delphinium Staphisagria L., la delphinine, a pour 
formule globale C 33 H 45 0 9 N. Cet alcaloide prAsente des analogies avec ceux du 
groupe aconit. Une nouvelle preuve en est fournie par I’Atude des oxodelphi- 
nines a et (3, de formules C 33 H 4i 0 1( N et qui rAsultent de l’oxydation de la 
delphinine par le permanganate. R. L. 

Les alcaloides de l’aconit. II. La formule de l'oxonitine. The 

aconite alkaloids. II. The formula of oxonitine. Jacobs (W. A.), Elderfield 
(R. C.) et Craig (L. C.). Journ. of biol.’JJhem., 1939, 128, n° 2, p. 439. — L’oxy¬ 
dation de l’aconitine par le permanganate aboutit A la formation d’oxonitine, 
dont la formule parail Atre C 33 H 43 0 11 N. R. L. 

Les alcaloides de la v6ratrine. V. La dehydrogenation de la 
c6vine par le s61dnium. The veratrine alkaloids. V. The selenium 
dehydrogenation of cevine. Craig (L. C.) et Jacobs (W. A.). Journ. of biol. 
Chem., 1939, 129, n° 1, p. 79. — Etude des bases fixes et volatiles obtenues 
en traitant par un courant d’hydrogAne la cAvine, additionnAe de deux fois 
son poids de sAlAnium. R. L. 

Preparation de la vitamine IS, A partir de sources natu- 
relles. Preparation of vitamin B, from natural sources. Greene (R. I).). 
Journ. of biol. Chem., 1939, 130, n” 2, p. 513. — La vitamine B, cristallisAe a 
AtA obtenue a partir d’un extrait de son de riz. En employant les differences 
de solubilitA de cette vitamine dans des sysfemes de solvants non miscibles, 
on a obtenu des rendements de 10 A 15 °/ 0 . R. L. 

Glycogene dans les graines de mais (variete « golilen 
bantam »). Glycogen in the seed of Zea Mays (variety golden bantam). 
Morris (I). L.) et Morris (C. T.). Journ. of biol. Chem., 1939, 130, n° 2, p. 535. 
— II a AtA prouvA par la cristallisation et par des moyens chimiques d’iden- 
tiflcation que le polysaccharide present dans la variAtA Golden Bantam du 
ma'is est du glycogAne et non une dextrine. R. L. 

Les leucylpeptidases du malt, du chou et de 1’^pinard. The 

leucylpeptidases of malt, cabbage, and spinach. Berger (J.) et Johnson (M. J.). 
Journ. of biol. Chem., 1939, 130, n° 2, p. 655. — Des leucylpeptidases trAs 
comparables A celles de l’Arepsine du pore ont pu Atre prAparAes A partir 
d’extraits de malt, de chou et d’epinard; l’hydrolyse est dans tous les cas 
activAe par les ions Mg et Mn. R. L. 

Isolement et propri4t6s de la papaine cristallisAe. Isolation 
and properties of crystalline papain. Bali.s (A. K.) et Lineweaver (H.). Journ. 
of biol. Chem., 1939, 130, n° 2, p. 669. — Une protAine cristallisAe de grande 
activitA diastasique a AtA isolAe du latex du papayer. Elle fait cailler le lait, 
hydrolyse l’hippurylamide et digAre rapidement l’hemoglobine. TrAs stable 
en solution basique, instable en solution acide, elle a un poids molAculaire 
de 27.000 et contient 15,5 °/ 0 d’azote, 1,2 % de soufre total et 1 °/ 0 de soufre 
sous forme de cystine. R. L. 
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Le scilliroside (*). Stoll (A.) et Renz (J.). C. R. Ac. Sc., 1940, 210, p. 508 
— Les auteurs ont isoie 5. l’6tat pur et cristallise le principe toxique de la 
scille rouge, qu’ils ont nomme scilliroside. C’est un glucoside de formule 
brute C a ,H 46 0„; son hydrolyse acide met en liberty une molecule de glucose, 
mais ne donne pas un aglucone cristallise; ce dernier est voisin de la 
proscillaridine A, provenant de l’hydrolyse du scillarfene A. Sur le cceur de 
grenouille, le scilliroside possMe une activity egale qualitativement et quan- 
titativement a celle du scillarfene A. II a de plus la propriety particulifere 
d’etre un poison convulsivant pour les rongeurs. P. G. 

Les aldehydes constituants des huiles essentielles et la 
fonction antioxygfene. Lutz (L.). C. R. Ac. Sc., 1940, 210, p. 513. — 
L’action antioxygfcne in vivo des aldehydes est trfes complexe; elle est condi- 
tionn4e en partie par des facteurs Strangers a leurs afflnitds chimiques 
reelles. P. G. 


Cytologie. — Embryologie. 

Obtentinn par les a-monochloronaphtal6ne et a-bromonaphta- 
I6ne d'effets comparables e ceux exerc6s, sur les caryocinfeses 
v6g6tales, par la colchicine. Simonet (M.) et Guinochet (M.). C. R. Ac. 
Sc., 1939, 208, p. 1427. — L’a-chloronaphtalfene et l’a-bromonaphtaiene pro- 
voquent, chez le ble, des anomalies de la caryocinfese du type colchici- 
nique, aboutissant finalement 4 un accroissement du nombre de chromo¬ 
somes. P. G. 


Contribution a l’6tude du m^canisme suivant lcquel le sul- 
fure d’6thyle diclilor6 (yperite) agit sur les cellules vivanles. 

Kling (A.), de Fonbrune (P.) et Raynal (F.). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 1679. 
— Les observations faites sur \'Amoeba sphseronucleus montrent que le sulfure 
d’ethyle dichlord et ses produits d’hydrolyse n’agissent pas profondement 
sur le protoplasme, mais que leur action se porte uniquement sur la surface 
cellulaire, dont vraisemblablement la permeability se trouve modiflee. 

P. C. 

Action de la colchicine sur l’embryon de poulet it divers 
stades du developpement. Lallemand (M mc S.). C. R. Ac. Sc:, 1939, 208, 
p. 1048. —Depos6e, a la dose de 1/400 de milligramme, sur l’embryon de 
poulet incube depuis quarante-huit heures, la colchicine produit une forte 
proportion de monstres slrophosomes. 

L’injection de colchicine 4 des embryons incubes quarante 4 soixante- 
huit heures donne encore des monstres, mais parmi les embryons injectes a 
partir de la soixante-douzifeme heure d’incubation, on ne rencontre plus de 
monstres, mfime lorsque la dose utilisee est 6gale ou superieure 4 la dose 
minimum lethale. P. C. 

L’action du di6thylstilboestrol sur les organes g^nitaux de 
l’embryon de poulet. Wolff (Et.)‘ C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 1532. — Le 
diethylstilbcestrol a une action feminisante tres puissante sur l’embryon de 
poulet; cette action est analogue, au point de vue qualitatif, 4 celle de 
l’hormone femelle. P. C. 

1. Voir aussi ce Bulletin, 1940, 47, p. 65-69. 
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Chimie biologique. 

Influence inhibitrice des proteines sdriques sur Calibration 
de la bilirubine en solution alcaline. Boutaric (A.) et Roy (M me M.). 
C. R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 1021. — En presence de sArum de cheval, ou de 
sArum-albumine prepare par la mAthode A I’acAtone, des solutions de bili¬ 
rubine restent inoxydAes pendant un temps trAs prolongA. P. C. 

Interrelations entre les vitnmines. I. Influence des avitami¬ 
noses sur la teneur en acide ascorbique des endocrines et de 
tissus varies. Vitamin interrelationships. I. Influence of avitaminosis on 
ascorbic acid content of various tissues and endocrines. Sure (B.), Theis (R. M.) 
et Harrelson (R. T.). Journ. ofbiol. Chem., 1939, 129, n° 1, p. 245. — Quoique 
les rats aient regu des doses satisfaisantes d’acide ascorbique, il fut trouvA 
des quantitAs considArablement rAduites de cet acide dans les endocrines et 
les organes varies des sujets soumis A une avitaminose portant sur la vita- 
mine A, la vitamine B, ou la riboflavine. Aucun changement ne fut observA 
chez les rats privAs de vitamine B t . R. L. 

Modification titrimbtrique de la mbthode a la glyoxalase 
pour le dosage du glutathion reduit. A titrimetric modification of 
the glyoxalase method for the estimation of reduced glutathione. Schroeder 
(E. F.) et Woodward (G. E.). Journ. ofbiol. Chem., 1939, 129, n° 1, p. 283. — 
Le taux de conversion du methylglyoxal en acide lactique sous l’influence de 
la glyoxalase est, comme on sait, sous la dApendance de la quantitA de glu- 
tathion rAduit prAsente. Une technique est fournie permettant de doser par 
iodomAtrie le mAthylglyoxal non transformA. R. L. 

Matiere medicate. 

Composition et preparation du curare. Vellard (J.). C. R. Ac. Sc., 
1939, 208, p. 2104. P. C. 

Sur une curieuse propriety physiologique de l’extrait aqueux 
de « Rauwolfia heterophylla » Roem. et Scbult. Raymond-Hamet. 
C. R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 384. — Cette ApocynacAe fournit la drogue 
connue sous le nom de « chalchupa » au Guatemala. InjectAe au chien, une 
solution de son extrait aqueux se comporte comme un sympathicolytique 
majeur, mais on peut observer, en outre, une augmentation de l’hyper- 
tension provoquAe par l’occlusion des carotides. Le mAme extrait produit 
encore, chez le chien, de la diarrhAe et du vomissement. P. C. 

Identification d une plante colombienne, le Pinique-Pinique, A 
« Rauwolfia heterophylla » Roem. et Schult. (« clialchupa » du 
Guatemala). Janot (M.-M.) et Mendoza (R.). C. R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 653. 
— Le « pinique-pinique », plante de la Colombie, est le Rauwolfia hetero¬ 
phylla Roem. et Schult.; il est done identique au « chalchupa » du Guate¬ 
mala. Les indigAnes des deux pays utilisent la plante dans le mAme but, 
pour son action antivenimeuse et antimalarique. P. C. 
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Sur 1'analyse des melanges de saccharose, glucose et levulose. 

Le cas du dosage des trois sucres : saccharose, glucose et levulose 
se presente souvent en bromatologie, particulidrement au corns de 
l’analyse des sirops et des confitures. Diverses methodes sont utilises 
pour resoudre ce problfeme ; l’une d’elles, classique en France, 
consiste a etablir trois Equations permettant le calcul des trois 
inconnues. 

Soit une solution aqueuse contenant moins de 10 % de saccharose 
et moins de 10 % de la somme glucose + levulose ; on effectuera 
d’une part la determination de la deviation polarimetrique a 20° 
sous 2 dm. pour la raie D du sodium : soit « ; on dosera d'autre 
part, par la methode de G. Bertrand, les sucres reducteurs contenus 
dans 100 cm 3 de solution avant et aprfes interversion : soit p et q. 
Les inconnues sont : 

S, saccharose % ; G, glucose % ; L, levulose %. 

(*) Reproduction interdite sans indication de source. 

Publication periodique mensuelle. 


Bull. Sc. Pharm. ( Juitlet-AoUt 1940). 
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On etablit facilement (M les trois equations suivantes : 


S = 0,95 [q—p). - 
L = p — G. 

50 « + 92,2 p — 66,6 S + 0,108 p (p — G) 
G ~ 145 + 0,108 (p — G) 


Le calcul de S et L par les equations (1) et (2) \a sans difficult^, 
mais on ne peut pas expliciter sirnpleinent G de l’equation (3). 
Villiers et Collin proposent deux mdthodes pour le calcul de G. 
La premiere consiste a calculer d’abord une valeur approchde de G, 
soit G x par l’dquation simplifiee : 


ou : 


„ 50 a + 92 ,2 p — 66,6 S 

G *=-145 '- 

G, = 0,345 a + 0,636 p — 0,459 S. 


w 


Dans le second membre de l’dquation (3), on remplace alors G 
par sa valeur approchde G-, et le premier membre donne pour G une 
valeur G 2 suffisamment approchee, eu egard aux erreurs experi- 
mentales. 

Cette mdthode est correcte mais laborieuse, et les calculs numd- 
riques qu’elle exige sont fastidieux pour des analyses en serie. Aussi 
Villiers, Collin et Fayolle ( loc. cit., p. 59-74) ont-ils etabli des 
tables qui donnent les valeurs de G en fonction de a, p et S. Avec 
un peu d’exercice, l’usage de ces tables devient assez commode ; il 
demande cependant une grande attention et comporte trois interpo¬ 
lations. P’ailleurs, lous les laboiatoires ne possedent pas ces tables 
dont les quinze pages de chi fires seraient penibles a recalculer. 

La presente note a pour but de proposer une methode de calcul 
de G plus aisee, plus rapide et aussi exacte. 

L’dquation (3) s’ecrit : 

50 a + 92,2 p — 66,6 S + 0,108 p a 
G— 145 + 0,108 (2 p —G 

= (0,345 a - 0,459 S + 0,636 p + 0,00074 p*) X t — d.OOOtl (2 p - G) 
ou, en mettant G x en dvidence : 


G = (G, + 0,00074 p.) x r+~ 0,00074 (2 p-G ) 

et, au second ordre pres : 

G = (G, -f- 0,00074 p*) X [1 — 0,00074 (2 p — G)] 

1. Villiers (A.), Collin (E.) et Fayolle (M.). Traite des Falsifications et A It lira- 
rations des substances alimentaires, G. Doin, 4dit., Paris, 1909, III, p. 54-55. 
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ou encore, en remplagant dans le teime correctif G par sa valeur 
approch^e G x et en simplifiant : 

G = G, + 0,00074 (p — G,) ! — (0,00074 p)* X (2 p — G,). (6) 

Posons : 

0,00074 (p — G,)* = A,G 
(0,00074 p)» X (2 p — G.) = A,G. 

AjG et A 2 G sont deux termes correctifs. Un calcul simple rnontre 
que A 2 G est au plus egal a 0,001, done negligeable en pratique. 
AiG est plus important. Le tableau I, qu’il est facile de caleuler, 
donne sa valeur en fonction de (p—Gj) avec une precision suffisante. 

Conclusions : On calculera : 


puis : 

et 


P- G, 


S = 0,95 [q—p) 

G, = 0,345 a + 0,636 p — 0,459 S 


d’ou A,G par le tableau I et G = G 4 + A,G 


L = p — G. 


Pour le calcul de Gj, on effectuera numeriquement 0,636 p et 
0,459 S. On pourra obtenir directement la valeur de 0,345 a grace 
aux tables II et III en fonction de la deviation polariin^trique en 


Tableau 1. 


p — G, A,G 

10 0,074 

9,9 0,072 

9.8 0,070 

9.6 0,068 

9.4 0,065 

9.2 0,063 

9,0 0,060 

8.8 0,057 

8.6 0,055 

8.4 0,052 

8.2 0,050 


p — G, A,G 

8,0 0,047 

7.8 0,045 

7.5 0,042 

7.2 0,038 

7,0 0,036 

6.8 0,034 

6.5 0,031 

6.2 0,028 

6,0 0,027 

5.8 0,025 

5.5 0,022 


p —G, A,G 

5,2 0,020 

5,0 0,018 

4.5 0,015 

4,0 0,012 

3.5 0,009 

3,0 0,006 

2.5 0,005 

2,0 0,003 

1.5 0,002 

1,0 0,001 

0 a 1 NOgligeable. 


0,345 a 


0,345 

0,690 

1,035 

1,380 

1,725 

2,070 

2,415 

2,760 


DEGRiS 


Tableau II. 
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Tableau 111. 


minutes 0,345 a 

1 0,006 

2 0,011 

3 0,017 

4 0,023 

5 0,029 

6 0,034 

7 0,040 

8 0,046 

9 0,052 

10 0,057 

11 0,063 

12 0,069 

13 0,075 

14 0,080 

15 0,086 

16 0,092 

17 0,098 

18 0,104 

19 0,109 

20 0,115 


MINUTES 0,345 a 

21 0,121 

22 0,127 

23 0,132 

24 0,138 

25 0,144 

26 0,150 

27 0,155 

28 0,161 

29 0,167 

30 0,173 

31 0,178 

32 0,184 

33 0,190 

34 0,196 

35 0,201 

36 0,207 

37 0,213 

38 0,218 

39 0,224 

40 0,230 


MINUTES 0,345 a 

41 0,236 

42 0,242 

43 0,247 

44 0,253 

45 0,259 

46 0,265 

47 0,270 

48 0,276 

49 0,282 

50 0,288 

51 0,293 

52 0,299 

53 0,305 

54 0,311 

55 0,316 

56 0,322 

57 0,328 

58 0,334 

59 0,339 

60 0,345 


degres et minutes. On se souviendra que a peut etre positif ou n^gatif. 
Exemple : 

Soient : 


On a : 


S = 2,63 « = — 4«27' p = 7,91. 


0,636 p . 

- 0,459 S. —1,207 

0,315 a = — 4». —1,380 

0,345 u — — 27'. —0,155 

— 2,742 


G,. 

p —G, = 5,6 A,G. 
G. 


+ 2,289 
+ 0,023 
2,312 


Le calcul par approximations successives selon les Equations (3) 
et (4) donne : 

G = 2,313. 


Le calcul par les tables de Villiers donne : 


Pour S = 2 a = — 4» p = 7 G. 2,170 

Corrections : 27'.—0,154 

2/)16 

Corrections : 0,63 .—0,287 

1/729 

Corrections : 0,91.+ 0,581 

Pour S = 2,63 a = — 4°27' p = 7,91 G. 2,310 


Jean Langlois. 


(Travail du Laboratoire des Essais de la Pharmacie centrale 
des Hopitaux et Hospices civils de la Seine. 
Directeur : professeur A. Goris.) 
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Un nouvel antiseptique chlore : 

La N.N-dichlorazodicarbonamidine ('). 

Proprieties bactericides du chlore 

ET DBS COMBINAISONS CONTENANT DU CHLORE ACTIF. 

Le chlore est, en milieu aqueux, un agent bactericide puissant. 
Mais il reagit trfes facileinent avec les matieres organiques, ce qui 
fait qu’il ne peut pas etre utilise en presence de celles-ci. II serait 
entierement consomme avant quo toutes les bacteries ne soient tuees. 

Le chlore peut done etre utilise pour aseptiser l’eau potable, mais 
l’eau chloree ne peut servir pour la desinfection des plaies ou des 
muqueuses. Dans ce dernier cas, on cherche a lui substituer un 
derive presentant les memes proprietes bactericides, mais ne reagis- 
sant pas ou reagissant plus lentement avec les matieres organiques. 

On a tout d’abord utilise dans ce but une solution aqueuse d’hypo- 
chlorite de sodium, ClONa ; elle est connue en pharmacie sous le 
nom de liqueur de Labarraque. Suivant la pharmacopee fran^aise, 
on la prepare a partir de 100 p. de chlorure de chaux sec, 200 p. de 
carbonate de sodium et Q. S. d’eau distiliee pour 5.000 gr. Elle 
contient ainsi 0 gr., 634 de chlore actif, par 100 centimetres cubes. 

La solution de Dakin, dont on s’est servi pour la desinfection des 
plaies, est une solution d’hypochlorite de sodium (0.4764 % de chlore 
actif) additionnee de bicarbonate de sodium ; d’aprfes le Codex de 
1937, elle doit etre neutre (indicateur : phenolpbtaieine). Elle perd 
ainsi les proprietes corrosives que presentent les solutes a teneur trop 
eievee en hydroxy de de sodium. 

Un grand perfectionnement a ete realise en reinplayant, pour la 
desinfection des plaies et des muqueuses, la solution de Dakin par 
la chloramine T, ou sel de sodium de la p-toluene-sulfone- 
chloramide : 

p-CH 3 .C 6 H 1 . SOj.NCINa. 


On la fabrique a partir du chlorure de p-toluene-sulfone, 


obtenu comme sous-produit lors de la fabrication de la saccharine. 
Traite par de l’ammoniac, il fournit de la p-tolu^ne-sulfonamide, 
p-ch,.c 6 h 1 .so,nh, 

que 1’hypochlorite de sodium transforme en chloramine T. 

Tout en possedant un grand pouvoir bactericide, la chloramine T 


1. Nom d<5pos£ « Azochloramid », brevet americain n° 1.958.371 !'1934). 



182 


V. MAYOR 


est beaucoup plus stable vis-a-vis des matieres organiques que la 
solution d’hypochlorite. 

Deux chimistes americains F. C. Schmelkes et H. C. Marks ( 2 ) 
ont recemment d^couvert une serie de composes tout aussi actifs 
vis-a-vis des bact^ries que la chloramine T, mais encore moins 
sensibles que celle-ci a Faction des matieres organiques. Ce sont les 
N-chlorazodicarbonamidines, de formule generale 
R N = C —N = N —C = N.R 
N R, N R, 

dans laquelle les lettres R represented les unes des atomes de chlore 
et les autres des atomes d’hydrogfene. 

De tous les composes de cette s4rie, celui qui possede le plus 
d’avantages comme bactericide est la N.N-dichlorazodicarbonamidine 
C1N = C — N = N — G = NCI 
NH, NH, 

Ce produit a ete introduit sur le marclie pharmaceutique sous le 
nom d ’azochloramide. 


Synthase i 


L DICHLORAZODICARBONAMIDINE. 


Le tableau ci-aprfcs montre les diff^rents stades de fabrication de 
la dichlorazodicarbonamidine. On utilise comme matiire premiere 
la cyanamide et les etapes sont les suivantes : 

~— NH * - ►HN:C(NH 2 ) , ,N0 3 H-1- — CfN.NiCtNH 2 ) 2 


CN.NH 2 — 

Cyanamide 


Milrale de guanidine 


(NH 2 ) 2 C:N.C0.NH 2 N0 3 H 

Nilrale de dicyandiamidme 

f 

—(nhTc.-n.co.nh 2 

Di c van diamidine 

W° 

—HNH 2 ) 2 C: N.CN 

Dicyandiamide 


Nilrog uanidine 

\ 

H 2 N.N:C(NH 2 ) 2 

Amino gua mdme 

I 

2 HN:C(NH 2 ).NH.NH 2 


H 2 N.C.N:N.C.NH 2 
NH NH 

A 20 di c arbor ami dine 

y ci oh 

-- H 2 N.CN:N.C.NH 2 

NCI NCI 

Di chJora z o dicarb onamidm s 


Schema de la fabrication de la dichlorazodicarbonamidine. 
2. F. C. Schmelkes et H. C. Marks. Journ. am. chem. Soc., 1934, 56. 
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Preparation nu nitrate de guanidine, HN : C(NH,) 2 , N0 3 H. — On 
peut transformer directement la cyanamide libre en nitrate de guani¬ 
dine en la traitant par du nitrate d’ammonium : 

GN NH, + NO.NH, = HN : C(NH,)„ NO s H. 

On prepare, k partir de cyanamide calcique et d’acide sulfurique, 
une solution de cyanamide libre a laquelle on ajoute deux fois la 
quantity th4orique de nitrate d’ammonium et que l’on chauffe sous 
pression pendant trois heures a 155° ( 3 ). 

On peut dgalement passer par l’interm4diaire de la dicyandiamide, 
H 2 N.C( : NH)NH.CN ou (NH 2 ) 2 C : N.CN. Celle-ci se prepare tr4s 
simplement en faisant bouillir pendant une demi-heure 5 K 08 de 
cyanamide avec 10 K os d’eau, puis en faisant cristalliser par refroi- 
dissement la dicyandiamide. Les eaux-m&res sont r4introduites dans 
une operation ulterieure ( 4 ). 

Pour transformer la dicyandiamide en nitrate de guanidine, on la 
chauffe en presence d’eau, a 160°, avec un exces de 10 % de nitrate 
d’ammonium. Ce second precede est moins direct mais necessite un 
moindre exces de nitrate d’ammonium ( 5 ). 

Enfin, on peut 4galement pr4parer le nitrate de guanidine en 
passant par la dicyandiamidine, H 2 N.C( : NH).NH.C0.NIT 2 ou 
(H 2 N) 2 C : N.C0.NH 2 . Les sels de celle-ci se pr4parent en chauffant 
la dicyandiamide, ou meme directement la cyanamide, avec de l’eau 
en presence d’acide ( 6 ). 

Le nitrate de dicyandiamidine se transforme en nitrate de guani¬ 
dine par chauffage avec de l’eau sous pression k 165°, conform4ment 
a l’equation : 

HN : C(NH,) NH.CO.NH,, N0 3 H + H,0 = NH : C(NH,)„N0 3 H + GO, + NH 3 . 

Cette reaction comporte une moins bonne utilisation de 1’ammoniac 
que les precedentes, mais elle a l’avantage de s’effectuer avec un tres 
bon rendement [98,2 % de la theorie au lieu de 85 % dans le cas 
precedent] ( 7 ). 

3. F. Hofwimmer, Br. all. 332.681, 1917 ; J. S. Blair et J. M. Braham. Ind. Eng. 
Chem., 1924, 16, p. 845 et Br. amSr. 1.441.206, 1921. 

4. J. Soll et A. Stutzer. Ber. d. d. chem. Ges., 1909, 42, p. 4532 ; G. Grube et 
J. Kruger, Br. all. 279.133, 1913 ; G. Grube et P. Nitsche. Angew. Chem., 1914, 
27, p. 368 ; H. C. Hetherington et J. M. Braham. Ind. Eng. Chem., 1923, 15. 
p. 1060 ; Br. amer. 1.423.799, 1921. 

5. T. L. Davis. Journ. am. chem. Soc., 1921, 43, p. 2234, Br. fr. 539.125, 1921 ; 
Br. am£r. 1.440.063, 1921 ; J. S. Blair et J. M. Braham. Journ. am. chem. Soc., 
1922, 44, p. 2342 

6. J. S6ll et A. Stutzer. hoc. cit. ; H. Immendorff et A. Kappen, B. all. 257.827, 
1911. 

7. Stockholms Superfosfaf Fabrieks A., Br. all. 242.216, 3909. 





184 


V. MAYOR 


Preparation de l’aminoguanidine, HN : C(NH 2 ).NH.NH,. — On 
part de la nitroguanidine que l’on reduit en amine. 

Pour preparer la nitroguanidine, on dissout le nitrate de guani¬ 
dine a froid dans de l’acide sulfurique & 25 %, laisse reposer une 
nuit et precipite la nitroguanidine 0 2 N.N : C(NH 2 ) 2 par dilution a 
l’eau. Le rendement est de 80,2 % de la quantity thdorique ( 8 ). La 
reduction du derive nitre en derive amine se fait par les procedes 
classiques. 

Preparation re l’azodicarbonamidine, NH : C(NH 2 ).N : N.C(NH 2 ) : NH. 
— On introduit 850 h 900 cm 3 d’une solution de permanganate de 
potassium saturee a froid dans une solution refroidie de 100 gr. de 
dinitrate d’aminoguanidine dans 500 a 600 cm 3 d’acide nitrique cinq 
fois normal. On isole par filtration le dinitrate d’azodicarbonamidine 
qui se s^pare ( 9 ). 

Preparation de la dichlorazodicarbonamidine, C1N : C(NI1 2 ).N : 
N.C(NH 2 ) : NCI. — Suivant Schmelkes et Marks ( 10 ), on prepare la 
dichlorazodicarbonamidine en chlorant l’azodicarbonamidine avec un 
hypochlorite ou avec le gaz chlore. 

On suspend 7 gr. de sulfate d’azodicarbonamidine dans 100 cm 3 
d’eau et introduit, en maintenant la temperature & 10-15°, 50 cin 3 de 
solution deux fois et demie normale d’hypochlorite de sodium. Le 
produit jaune qui se separe est filtre, lave & l’eau glacee et recristal- 
lise de l’eau bouillante ou mieux s6ch6 et recristallise de l’acetate 
d’ethyle. Le rendement est de 90 % de la quantity th6orique. 

On peut egalement preparer la dichlorazodicarbonamidine en 
traitant directement le nitrate de guanidine par de l’hypochlorite de 
sodium ( ll ), conform6ment a liquation : 

2HN : C(NH,)„NO|H + 4C10Na = CIN : C(NH,).N : N.C(NH,): NCI 

+ 2N0 3 Na + 2ClNa + 4H,0 

II faut, pendant toute la reaction, maintenir le pH entre 6 et 4 et 
la temperature au-dessous de + 5°. Pour stabiliser le pH, on opere 
en presence d’acide acetique et d’acetate de sodium. On melange, 

8. J. Thiele. Ann. der Chem., 1892, 270, p. 17 ; Th. Ewans et J. H. Young. 
Joum. Soc. Chem. Ind., 1921, 40, p. 107. 

9. Thiele. Ann. der Chem., 1892, 270, p. 39 et 42 ; 1893, 273, p. 140 ; Hofmann, 
Hock et Kirmbeuther. Ann. der Chem., 1911, 380, p. 146 ; F. W. Linch. Journ. 
Chem. Soc. London, 1912, 101, p. 1756 ; R. Stolle. Ber. d. d. chem. Ges., 1913, 
46, p. 260. 

10. Wallace et Tiernan Products Inc., Br. am6r. 1.958.371, 1934 (Inventeur : 
F. C. Schmelkes) ; F. C. Schmelkes et H. C. Marks. Journ. am. chem. Soc., 1934, 
56, p. 1610. 

11. Wallace et Tiernan Products Inc., Br. ang. 436.093, 1935 (Inventeurs : 
F. C. Schmelkes et H. C. Marks). 
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par exemple, 8 K 08 5 de nitrate de guanidine, 106 gr. d’acide an¬ 
tique, 650 gr. d’acetate de sodium et 50 K 08 d’eau et agite violem- 
ment ; puis on introduit, en maintenant la temperature a 0°, 
110 litres de solution d’hypochlorite de sodium 5 10 %. Pendant cette 
introduction, on mesure continuellement le pH, au moyen d’une 
electrode de verre, et on le maintient aussi pres que possible de 
5 par des additions d’acide chlorhydrique ou d’hydroxyde de 
sodium. Lorsque la reaction est terminee, on separe la dichlorazodi- 
carbonamidine par filtration. Le rendement est de 4 K os . Le produit 
etant souilie par des sels mineraux, on le purifie en le faisant 
recristalliser. 

Proprietes physiques et chimiques de la dichlorazodicarbonami- 
dine ( 12 ). — La dichlorazodicarbonamidine est dimorphe ; elle cris- 
tallise en aiguilles ou tables jaunes, se decomposant, sans fondre, 
a 155°5. Pure, elle est pratiquement inodore et insipide. 

La solubilite de la dichlorazodicarbonamidine dans l’eau distiliee 
est faible : 


A 1°. 150 milligr. par litre, 

A 20“. 280 — — 

A 27°5. 370 — — 

A 40°. 610 — — 

A 61°. 1.490 - - 


Ce compose est egalement tr5s peu soluble dans la plupart des 
solvants organiques. C’est dans les ethers methylique ou ethylique 
des polyalcools qu’il se dissout le mieux. Le meilleur solvant connu 
est 1’ether monoethylique du pentaethyleneglycol, qui en dissout 
9 %. En rfegle generale, ces solutions sont instables. Toutefois, le 
triacetate de glycerol (triacetine) forme des solutions a 0,2 % 
paraissant se conserver indefiniment. 

La passivite de la dichlorazodicarbonamidine est mise en evidence 
par le fait qu’elle ne reagit pas instantanement avec l’ioduie de 
potassium en solution neutre. 

Lorsque l’on traite, 5 froid, une suspension aqueuse de dichlorazo¬ 
dicarbonamidine par un courant de chlore, on obtient de la 
N.N.N-trichlorazodicarbonamidine, sous forme d’un precipite brun, 
amorphe, se decomposant & 80-85°. 

Proprietes bactericides et stabilitk de la dichlorazodicarbona- 

MIDINE VIS-A-VIS DES MATIERES ORGANIQUES. - ScHMEI.KES ( 13 ) et SeS 

12. F. C. Schmelkes et H. C. Marks. Loc. c it. ; Wallace et Tiernan Products Co 
Inc., Br. am<5r. 2.073.256, 1937. (Inventeurs : F. C. Schmelkes et H. C. Marks.) 

13. F. C. Schmelkes. Journ. amer. Water Works Assoc., 1933, 25, p. 695 ; 
A. F. Guiteras et F. C. Schmelkes. Journ. biol. Chem.. 1934, 107, p. 235 ; 
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collaborateurs ont etudie 1’action de la dichlorazodicarbonarnidine 
sur les matures organiques de la maniere suivante. 

Ils ont maintenu, a 37°, des solutions ou suspensions de divers 
composes organiques dans de l’eau contenant, pour 1 million. 200 p. 
de chlore actif, sous forme de dichlorazodicarbonarnidine. Ils ont 
preleve de temps en temps des echantillons de 25 cm 1 qui ont ete 
acidifies, puis le chlore y a et4 litre au moyen d’une solution centi- 
normale de thiosulfate de sodium. Des essais comparatifs ont ete 
executes en realisant la mSme concentration initiale en chlore actif 
au moyen de chloramine T ou d’hypochlorite de sodium. 

En presence de composes organiques exempts d’azote, la concen¬ 
tration en chlore actif n’a pratiquement pas diminue dans le cas de 
la dichlorazodicarbonarnidine. Les sucres, en particulier, sont sans 
action notable, a l’exception du levulose qui, en vingt-quatre heures, 
provoque une diminution de la concentration en chlore actif de 
69 p. pour 1 million (la concentration initiale etant 200 p. pour 
1 million). Le cholesterol, les taurocholates et les oleates sont sans 
action appreciable. 

La chloramine T et surtout les hypochlorites sont beaucoup plus 
sensibles. Ainsi, dans le cas du levulose, leurs solutions sont 
exemptes de chlore actif au bout de vingt-quatre heures. 

Les matieres azotees ont une action plus marquee sur la 
dichlorazodicarbonarnidine, mais beaucoup plus faible cependant 
que sur la chloramine T et sur l’hypochlorite de sodium. Ainsi, en 
presence du serum sanguin de mouton a 25 %, la concentration en 
chlore passe en une heure de 200 a 40 p. pour 1 million dans le cas 
de 1’hypochlorite de sodium et de la chloramine T, tandis qu’elle ne 
tombe qu’k 160 p. pour 1 million dans le cas de la diclilorazodicar- 
bonamidine. 

Au cours d’une autre s6rie d’essais, on a fait agir les trois m6mes 
bactericides sur des preparations de Staphylococcus aureus en pre¬ 
sence de serum de cheval. On determinait le temps necessaire pour 
que la preparation soit sterile. 

Ces derniers essais ont montre qu’en presence de 10 % de serum 
la dichlorazodicarbonarnidine est quatre fois plus active que la 
chloramine T et seize fois plus active que l’hypochlorite de sodium. 
Elle est respectivement dix et quarante fois plus active en presence 
de 50 % de serum. 

La dichlorazodicarbonarnidine possfede done la propriete de tuer 
les microorganismes en presence de milieux organiques tels que le 
serum sanguin. Elle ne cesse d’agir qu’en presence de produits 

F. C. Schmei.kes, H. C. Marks. I. B. Romans, E. S. Horning et A. F. Guiteras. 
Joum. Bacteriol., 1934 , 27, p. 36 ; F. C. Scrmelkes et E. S. Horning. Ibid.. 1935 
29, p. 323. 
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fortement reducteurs tels que l’h^moglobine. Son action n’est pas 
specifique, naais se manifeste a l’egaid de diverses sortes de microor- 
ganismes. 

Emplois et posologie de la dichlorazodicarbonamidine. — Les 
solutions de dichlorazodicarbonamidine s’utilisent en remplacement 
de la solution de Dakin et de la solution de chloramine T, dans lqs 
memes conditions que ces deux solutes. 

Le ministAre britannique de la sante publique en a impost l’emploi 
dans l’arm^e pour le traitement immediat des blessures. 

Dans ce but, on l’utilise aux concentrations de 1 pour 1.600 a 
1 pour 3.300, sous forme de solutions salines isotoniques. On peut 
egalement l’employer en solutions A 1 pour 500 dans la triacetine 
ou A 1 pour 2.000 dans l’huile d’olive. 

L’emploi de la dichlorazodicarbonamidine pour 1’usage interne 
n’est pas recommande ( 14 ). 

Y. Mayor, 

Inginieur-chimiste (University de Lausanne). 


Les lupins sans alcaloi'des ou «lupins doux». 

Dans une etude recente faite sur la graine de lupin ( l ), comme 
suite a une mise au point que nous avions entreprise en 1923 ( 2 ) des 
travaux effectues sur cette Legumineuse, tant en France qu’A l’etran- 
ger, nous avons resume ce qui a 6t6 envisage depuis cette date, 
notamment en Allemagne, ou le Lupinus luteus etait consider^ par 
les chercheurs comme une plante d’avenir pour ce pays. 

Depuis 1923, les travaux allemands sur les lupins sont nombreux 
el diriges dans cinq directions diff^rentes : 

1° Les uns portent sur Elimination rapide et sans frais 41ev6s de 
l’amertume et des principes toxiques, tout en retirant le moins 
possible de matures nutritives ; un grand nombre de brevets ont 6te 
pris ; 

2° D’autres sur la culture, et notamment la sensibilite des lupins 
(L. jaune en particulier) a Faction de la chaux ; 

14. On a recemment constate que le sel de mercure de la dichlorazodicarbona¬ 
midine constitue un excellent d6tonateur pour les explosifs. On le prepare en 
ajoutant un sel de mercure a une solution aqueuse de dichlorazodicarbonamidine 
(E. I. Du Pont de Nemours et C le , Br. airier. 2.086.533, 1937). 

1. A. Guillaume et M lle A. Proeschel. La graine de lupin (poudre entifere et 
tourteau) et son emploi alimentaire. L’huile de graine de lupin. Bevue de Botan. 
appl., 1939, 19, n° 211, p. 161-172. 

2. Le lupin : son importance en agriculture, sa composition chimique, ses 
usages. Bull. Sc. pharmacol., 1924, 31, p. 146. 
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3° La selection a ete envisagee dans le but d’obtenir des plantes 
depourvues totalement ou partiellement d’alcalo'ides ; 

4° L’etude chimique des alcaloides du lupin, surtout de la 
lupanine, a ete poursuivie dans les laboratoires ; 

5° La question de 1’emploi des lupins dans I’alimentation (de 
1 ’hoinme, des animaux), en agriculture et dans certaines industries, 
a ete fortement £tudiee. 

Dans notre travail sur les graines de L. albus et de L. luteus 
(poudre de graines entikres, tourteau, farine), tr&s riches en matieres 
proteiques et en phosphates, renfermant une proportion d’huile 
(surtout L. albus), non negligeable et susceptible d’applications, 
nous avions conclu en pensant que la culture, pour graines, du lupin 
blanc, pourrait 6tre intensifiee dans notre pays, a la fois dans la 
metropole et dans nos colonies, et les graines utilisees : 1° pour 

1’extraction de l’huile ; 2° une partie du tourteau pourrait servir a 
1’alimentation des animaux ; 3° une autre partie, apres blutage, 
donnerait une farine susceptible d’etre employee dans l’alimentation 
humaine ; 4° le son de lupin servirait dans certaines industries, si un 
inconvenient grave n’apparaissait ici au point de vue alimentaire : 
la presence, dans la graine, de principes amers toxiques, d’alcalo'fdes 
(0,5 k 1,5 %) qui restent dans le tourteau, dans 1’huile et que nous 
retrouvons dans la farine. 

Pour eliminer ces principes indesirables, deux methodes s’offrent 
k nous dont l’etude a ete trks poussee en Allemagne, mais dont l’une 
a ete envisagee egalement avec succks dans notre pays, ainsi que 
nous le verrons plus loin : 

1° Enlever l’amertume et les produits toxiques ; les Allemands 
avaient deja travailie cette question, de la desintoxication du lupin, 
dfes avant 1914, k la suite d’accidents survenus dans des troupeaux 
de moutons flupinose) : j es premiers brevets pris traitaient le lupin 
par lessivage a l’eau froide ( 3 ) ou bouillante, ou par les acides ou 
alcalis dilues ; pendant la periode 1914-1918 et ulterieurement, des 
methodes nouvelles furent experimentees, de nombreux brevets 
furent pris : emploi de l’eau k 70° maximum pour ne pas coaguler 
les albuminoides, sechage artificiel au moment de la recolte, traite- 
ment par la vapeur d’eau sous pression, traitement par l’oxyde 
d’ethyiene et extraction de l’huile par la benzine, etc. 

Le grand nombre des precedes preconises indique que le probleme 
est difficile k resoudre : en effet, la graine de lupin est differente du 
grain de cafe (de nature cornee) pour lequel la decafeinisation est 
realisee industriellement, puisque les grains de cafe decafeinises qui 
sont presentes actuellement dans le commerce ont k peu prks le meme 

3. Ainsi qu’on le faisait autrefois : voir L. Fhanchet. Une tremperie de lupins 
& Verdes (Loir-et-Cher) [L’agriculture en Gaule & l’epoque romaine]. Revue scien- 
tifique, 1929, p. 363-376. 
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arome que les grains de cafe complets ; ils ont perdu peu de matures 
solubles nutritives et sont debarrasses en partie (d’aprAs la Loi, ils 
ne doivent pas renfermer plus de 0 gr. 05 % de canine contre 1 gr. 
environ dans les cafes complets) de leurs principes considArAs comme 
nocifs a certains organismes. Cependant, les precedes de detoxication 
des lupins, Studies en Allemagne, permettent d’obtenir des poudres 
de graines ne renfermant pas plus de 0,10 % d’alcaloi'des (contre 
0,50 A 1,50 % environ normalernent) et ayant perdu peu de leur 
albumine. 

2° La seconde methode qui, en ce moment, paralt tres intAressante, 
consiste A obtenir par selection des lupins renfermant trAs peu 
d’alcaloi'des et qu’on appelle des « lupins doux », c’est-A-dire prives 
de l’amertume des lupins ordinaires : 

a) Les premiers travaux de selection genetique furent entrepris 
par des auteurs allemands ; ces derniers designent sous le nom de 
lupins « pauvres en alcalo'fdes » ceux dont la teneur est comprise 
entre 0,025 et 0,05 % et de lupins « depourvus d’alcaloi'des » ceux 
qui titrent moins de 0,025 %. 

Baur, en 1926, A l’Institut de Muncheberg, isolait la premiAre 
variete A faible dose d’alcaloides. 

R. von Sengsbusch, A la Station d’essai des semences, A Berlin, en 
1929, en trouvait deux autres variAtes A fleurs blanches et A fleurs 
iaunes ne contenant que 0,03 et 0,007 % d’alcaloides ; de 1933 A 
1936 ( 4 ), il s’efforgait d’amAliorer par hybridation diverses espAces 
(L. luteus, L. angust.ifolius, L. polyphyllus), de fapon A obtenir des 
gousses indAhiscentes, des grains A teguments non coriaces et pauvres 
en alcalo'fdes, riches en protAines. 

Kronacher, A Dahlem et A Koppchof, entreprenait des essais cultu- 
raux et zootechniques avec les nouveaux « lupins doux » : essais 
d’alimentation des bovins, ovins, caprins, porcins, poules avec des 
lupins doux utilises A l’Atat vert ou aprAs ensilage de trois mois et 
demi. 

Hildebrant et Lemke, A l’lnstitut Kaiser-Wilhelm, expArimentArent 
sur des lupins jaunes ensilAs. 

Les rAsultats d’alimentation fournis par tous ces chercheurs furent 
reconnus favorables : le fourrage vert ou ensilA Atait absorbA facile- 
ment et ne provoquait aucun trouble, les graines facilement digArAes 
et inoffensives. 

Mais les graines de « lupins doux » obtenues en Allemagne restA- 
rent dans ce pays : aucune ne fut livrAe A l’Atranger. Le D r Et. Car¬ 
bone, de l’lnstitut zootechnique du PiAmont, signalait en 1937 qu’A 
cette date il n’avait pas AtA possible A l’ltalie de s’en procurer. 

4. Selection de lupins sans alcaloides (d’aprfcs R. von Sengsbusch). Revue de 
Botan. appL, 1938, 18, n<> 160, p. 709-713. 
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b) Les Russes, qui avaient fait des essais k la Station experimental 
de Novozybruv k partir de 1923, suivirent l’exemple des Allemands 
pour l’exportation des semences. 

c) C’est alors, par suite de l’impossibilite d’obtenir de 1 Stranger 
(Allemagne, Russie) des graines de lupins doux, et devant l’impor- 
tance du probleme, que M. Em. Miege, Chef du Service des Recher- 
ches agronomiques du Maroc, essaya de le r&oudre directement, ainsi 
qu’il l’expose dans une etude r^cente ( 5 ) que nous condensons ci- 
dessous : par selection g^netique, Miege put obtenir en quelques 
ann^es sept lignees de lupins doux controlees chaque ann6e ; plu- 
sieurs furent mises en culture r^cemment avec 10 K os de graines 
recueillies en 1939. 

Les essais sont en cours ; on peut retenir, des resultats d£ja obte- 
nus, que les plantes sont vigoureuses, bien developpees, riches en 
matures azot6es et pauvres en alcaloi'des ; les graines renferment des 
proportions d’alcaloi'des inferieures a 0,10 % : 0,08, 0,05, 0,03, traces 
indosables. Ces resultats sont done tres interessants et nous devons 
feliciter M. Miege et l’encourager a persister dans ses efforts fruc- 
tueux. 

Les graines de lupin (en supposant la question de l’Mimination des 
principes amers et alcaloidiques resolue, ainsi que nous le disions 
dans un m&noire pr5c6dent) constituent un aliment azot6 de grande 
puissance qui pourrait rendre de precieux services dans l’alimenta- 
tion de l’homme et des animaux en France et dans nos Colonies, 
avec, comme sous-produit, l’huile pouvant £tre utilisee dans l’indus- 
trie des savons. Et nous demandions qu’une etude d’ensemble trfes 
poussee fut faite dans notre pays sur cette question de la culture des 
lupins et de leurs emplois, pouvant amener a intensifier dans de tr£s 
fortes proportions la production des graines, & cr6er de nouveaux 
debouches agricoles et 3t faire classer ces plantes, dans un proche 
avenir, parmi les v4getaux de grande culture sur les bords de la 
Mdditerranee et dans notre domaine africain. 

M. MiiGE a r6pondu aussitfit a notre appel en exposant les resultats 
de ses travaux sur les lupins doux et en demandant k son tour que 
(( diverses espfeces de lupins, cultivfe actuellement au Maroc comme 
engrais verts dans les regions de Meknfes, en ChaouTa, aux environs 
de Rabat, trouvent une place marquee en culture d’automne dans 
certaines autres regions : les sables de la Mamora et surtout le littoral 
oc^anique, qu’elles amelioreraient rapidement, tout en fournissant 
des produits (avec les graines) de valeur incontestable. La culture du 
lupin dans les zones littorales de la m6tropole pourrait egalement 
6tre tent^e en vue de 1’alimentation de l’homme et des animaux ». 

5. E. Miege. La production des « lupins doux ». Essais entrepris au 
Rev. de Botan. appl., 1940, 20, p. 16 i 24. 
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Une nouvelle utilisation de cette graine (Lupin blanc ou mieux 
Lupin bleu), sur laquelle nous reviendrons dans un prochain article, 
consiste dans l’emploi apres torrefaction, soit comme succedane du 
cafe, soit comme produit de substitution. 

A. Guillaume, 

Professeur i la Faculty de Pharmacie 
de Strasbourg. 


Action des injections intraveineuses d’alcool 
sur la reserve alcaline du sang (*). 

L’ethyloth^rapie intraveineuse (aux dilutions de 25 & 30 %) est de 
plus en plus utilisee en medecine. Les resultats obtenus par Landau 
dans le traitement des abces du poumon et dans les pneumopathies 
ont ete suivis de cures favorables dans les septicemies. Carriere et 
Huriez ont, en dernier lieu, preconis6 cette therapeutique dans les 
intoxications barbituriques et Leon Bruel l’a recommandee dans le 
traitement des delires alcooliques (*). C’est au cours de cette applica¬ 
tion systematique que nous avons ete amenes 5 rechercher les effets 
du solute glucose isotonique additionne de 25 % d’alcool 5 95° sur 
l’organisme, le solute glucose ayant ete rapidement substitue au 
solute de chlorure de sodium alcoolise primitivement employe, parce 
que mieux supports par les malades dont le foie est habituellement 
plus ou moins atteint, et en vue d’eviter la sclerose des veines. 


Les recherches que nous avons entreprises nous ont montre que 
chez les alcooliques chroniques, la reserve alcaline est le plus genera- 
lement abaiss6e. Les chiffres de 55 5 65 cm 3 de C0 2 % trouves dans 
le plasma sanguin des sujets normaux par la methode de Van Slyke, 
tombent habituellement au-dessous de 50 chez les alcooliques et 
descendent meme parfois aux environs de 30, comme sous l’influence 
d’une impregnation acide repetee. Cette impregnation acide n’est 
d’ailleurs pas pour nous surprendre, l’alcool pris en dehors des repas 
ou absorbe en proportion trop elevee par rapport aux autres consti- 
tuants du regime se comportant comme un aliment de desequi- 
libre ( 2 ). Paralieiement, on note chez la plupart de ces sujets, specia- 


(*) Note presentee & la Soci4tS de Pharmacie le 5 juin 1940. 

1. L. Bruel. Vers une cure rationnelle de Valcoolisme chronique. Paris, 1939. 

2. R. Lbcoq. Disiquilibres alimentaires, nutritifs et humoraux, & id., Paris, 
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lement chez ceux qui ne presentent pas d’ictfere, de grosses decharges 
alcalines dans les urines, le pH urinaire etant alors compris entre 
7 et 8. 

Nous n’avons pas manque d’etre frappes par la similitude qui unit 
ces alcooliques chroniques et les lapins, dont la reserve alcaline esl 
basse et l’urine alcaline. L’ingestion d’alcool (5 cm 3 d’alcool a 95“ 
dilue avec son volume d’eau) est, en moins de deux heures, suivie 
chez le lapin d’une chute de la reserve alcaline. Sur le sang preleve 
par ponction cardiaque, nous avons, en dehors de cette determina¬ 
tion, dose les corps cetoniques, par la methode d’ENGFELDT ; l’acide 
lactique, par la methode de von Furth-Clausen, et l’alcool, par la 
methode de Nicloux. Voici d’ailleurs les resultats de deux experiences 
donnant, chaque fois les moyennes de trois lapins adultes d’un poids 
de 3 K os environ : 

PREMIERE EXPERIENCE DEUX1EME EXPERIENCE 


Premie 



Reserve alcaline (en cm 3 •/.) . 32,5 
Acetone + acide acEtylacetique 

(en milligr. %>). 4,4 

Acide p hydroxybutyrique (en 

milligr. •/.).11,7 

Acide lactique (en milligr. "/„). 94,9 
Alcool (en milligr. °/«) .... 0 


Deuxieme Deuxidme 

pr616vement Premier pr414vement 



26,1 26,2 20,4 


12,8 13,0 15,6 

115 75 121 

41 0 44 


La chute de la reserve alcaline, apres ingestion d’alcool, s’accom- 
pagne, conjointement h la presence d’alcool dans le sang, d’une 
Elevation du taux d’acide lactique, tandis que les corps cetoniques 
restent normaux. II s’agit bien ici d’un processus d’acidose et 
1’acidification progressive des alcooliques chroniques apparait comme 
tout a fait comparable. 

L’action acidifiante de l’ingestion d’alcool nous fut montr^e d’autre 
maniere chez un jeune lapin de 1 K° 700, pr&entant des crises de 
tetanie si graves qu’il 4tait consider^ deja comme perdu ; or, l’indi- 
gestion de 5 cm 3 d’alcool a 95° dilue avec son volume d’eau suffit a 
faire disparaitre les accidents t£taniques dont on connait l’origine 
clcalosique et a rendre ce lapin a la vie normale. 


* 

* * 

Ces faits 6tant connus, nous nous sommes demandes comment 
peuvent agir les injections intraveineuses d’alcool dilue et glucose 
pratiquees chez nos malades et nous avons effectue sur le plasma 
sanguin de ces sujets le dosage de la reserve alcaline immMiatement 
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avant et deux heures aprfes une injection de 50 cm 3 . Les resultats 
obtenus pris au hasard du cahier de laboratoire et a la suite furent 
les suivants : 


NU.MERO RESERVE ALCALINE RESERVE ALCALINE 

du malade avant l’injection 2 h. aprds l'injection 

1 . 47,3 53,1 

2 .. 38,7 40,6 

3 . 31,0 42,8 

4 .50,1 51,4 

5 .. 58,5 59,4 

6 .47,1 51,8 

7 . 50,3 56,1 

8 . 45,5 53,4 

9 . 59,0 62,8 

10 . 47,5 61,8 

Moyenne . 47,5 53,3 


Comme on le voit, l’elevation de la reserve alcaline est, en general, 
tres nette. Elle peut cependant rester faible et pratiquement nulle 
apr£s une premiere injection alcoolique et s’accentuer considerable- 
men t par la suite : les injections etant pratiquees 4 raison de 100 cm 3 
au total les deux premiers jours, de 80 cm 3 les troisifeme et quatrifeme 
jours et 40 cm 3 les jours suivants. Les cas 2 et 6 nous en fournissent 
de bons exemples : 

2 6 


Reserve alcaline avant injection. 38,7 47,1 

Reserve alcaline aprfes 4 jours. 45,2 58,1 

Reserve alcaline aprfes 8 jours. 57,0 61,8 


Notons que les modifications observes sont bien dues 5 l’injection 
d’alcool et non de glucose, car les modifications restent du m£me 
ordre quand le solute de chlorure de sodium isotonique est substitu^ 
au solute de glucose. 

Les malades arrives k l’h6pital en 6tat de delire aigu ou d’intoxica- 
tion ethylique chronique s’amelioraient en m4me temps que s’elevait 
le taux de la reserve alcaline : d61ires, tremblement, insomnie, 
troubles dyspepsiques, ph4nom&nes polyn^vritiques regressaient, & 
tel point que, sans moyens de contention violents, le traitement 
pouvait £tre cess6 aprSs huit h dix jours. 

Pour £viter toute posibilit6 d’erreur, nous avons proscrit toute 
cure ou toute boisson alcaline ; rien n’a 6t5 change au regime alimen- 
taire du malade simplement oblige de renoncer 5 ses pratiques 
d’alcoolisme buccal, ce qui 6tait rendu aise grace aux injections intra- 
veineuses d’alcool. 

A titre de contr&le, nous avons chez certains sujets supprim^ 
l’alcool buccal sans donner d’alcool intraveineux. La reserve alcaline, 
dans ces cas, n’a pas vari6 sensiblement ; elle a conserve ses chiffres 
faibles ou inferieurs a la normale et les malades ont presente des 
Boll. Sc. Pharm. ( Juillet-AoAt 1940). 13 
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phenomenes d’agitation, de delire onirique, tels qu’on les observe 
chez les ethyliques prives brusquement de leur alcool. 

Ces faits sont a rapprocher des des^quilibres alimentaires, nutritifs 
et humoraux, etudies par l’un de nous, et dans lesquels les variations 
acido-basiques jouent un role preponderant. Precisons, pour la 
comprehension de certains chiffres, que la chute de la reserve alca- 
line peut, en certains cas, etre faible ou nulle, alors que l’acidose 
des tissus est cependant manifeste ( 3 ). 

Nous croyons que l’action reequilibrante de l’alcool dilue intra- 
veineux sur la reserve alcaline pourrait avec avantage Stre etendue a 
d’autres cas, notamment en chirurgie ou les faibles reserves alcalines 
coincidant avec des taux de polypeptides seriques eieves sont a redou- 
ter ( 4 ). 

Conclusions. — L’effet curieux et de prime abord paradoxal de 
l’injection intraveineuse d’alcool ethylique chez les, delirants alcoo- 
liques se trouve confirme et explique. 

Les alcooliques chroniques presentent le plus souvent une reserve 
alcaline abaissee et, specialement ceux qui ne presentent pas d’ictere, 
un pH urinaire eleve. 

L’injection intraveineuse d’alcool (additionne de 3 parties d’un 
solute isotonique de glucose ou de chlorure de sodium) retablit l’equi- 
libre humoral en ramenant la reserve alcaline au taux normal. 

L’ethvlotherapie pourrait sans doute etre etendue avec avantage 
a d’autres cas ou la reserve alcaline est deficiente. 

Raoul Lecoq Leon Bruel 

(Hopital de Saint-Germain-en-Laye) 


Sur la crossoptine. 

Qu’on ait attribue des vertus febrifuges aux Crossopteryx (Q, qu’une 
des deux pretendues esp^ces de ce genre ait et6 dotee de P epithet e 
specifique de febrifaga, que des ecorces de l’une d’elles aient meme 
ete envoyees au grand phytochimiste allemand Hesse ( 2 ) comme un 
equivalent de la quinine, e’en etait assez pour justifier une etude 
complete de ces Rubiacees. Pourtant un probleme de botanique svste- 
matique se posait qu’il fallait, croyons-nous, resoudre tout d’abord : 

3. R. Lecoq. C. R. Soc. Biol., 1937, 126, p. 226. 

4. M. Larget, J. P. Lamare, A. Meunier et R. Lecoq. C. R. Soc. Biol., 1937, 
124, p. 232. 

1. Dalziel (J. M.). The useful Plants of IVVst tropical Africa. London, 1937, 
p. 396. 

2. Hesse (0.). Ber. d. d. chem. Ges., 1878, 11, p. 1546. 
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les Crossopteryx Kotschyana Fenzl et C. febrifuga Benth. doivent-ils 
etre tenus pour deux esp&ces differentes, ou ne faut-il pas au contraire 
les reunir en un memo groupe specifique ? Dans ce dernier cas, en 
ef'fet, on pourrait prevoir la similitude des caracteres anatomiques et 
de la composition chimique des deux plantes. Or, la plupart. des syste- 
maticiens qui se sont occup^s des Crossopteryx, en particulier 
Oliver ( 3 ) et plus recemment Hutchinson et Dalziel ( 4 5 ), ayant admis 
l’identite des C. Kotschyana et C. febrifuga, il est hautement iuvrai- 
semblable que le premier possAde une structure anatomique profon- 
dement differente de celle du second et contienne un alcaloide qu’on 
ne retrouve point dans ce dernier. 

H. Blaise ( 3 ), qui a consacrti sa these de doctorat en pharmacie A 
une 6tude des Crossopteryx febrifuga et C. Kotschyana, n’a pas £te 
sans reconnaitre qu’ « il semble assez etonnant que, dans deux espAces 
botaniques voisines, on puisse rencontrer des distinctions nettes au 
point de vue chimique », le C. febrifuga Oant depourvu d’alcaloi’de 
alors que le C. Kotschyana en renfermerait un, inconnu jusqu’alors, 
la crossoptine. Mais parce que les C. Kotschyana et C. febri¬ 
fuga sont pour lui des espfeces extremement distinctes anatomique- 
ment, la disparity de leur constitution chimique ne lui a pas 
paru anormale. « Il ne faut pas oublier, dcrit-il, que dans l’6tude 
histologique des deux 6corces, des differences marquees out ete aussi 
signaiees » : presence dans les regions corticale et liberienne du 
C. febrifuga de grandes cellules scierenchymateuses qu’on ne retrouve 
pas dans le C. Kotschyana, absence dans la zone liberienne du pre¬ 
mier des fibres qu’on observe en grand noinbre dans celle du second, 
enfin existence dans l’ecorce et le liber de celui-la de styloi'des 
d’oxalate calcique, alors que chez celui-ci ce sel se presenterait dans 
l’un et l’autre tissu sous la forme de inacles en oursin, et en outre, 
dans la couche liberienne, sous celle de sable cellulaire. 

Bien plus, ayant pu profiler des r^sultats de l’^tude alors toute 
recente que Larrieu ( 6 ) avait faite des Mitragyna africains, Blaise a 
note que « l’ecorce du Cr. Kotschyana se rapproche, par ses fibres et 
ses macles, de celles du Mitragyna africana Korth., dont elle s’eloigne 
cependant par l’absence de cellules sclereuses, si abondantes dans 
cette derniAre ». 

En outre, bien qu’il ait rapproche les caracteres de sa crossoptine 
de ceux des deux bases que Larrieu avait isolees, l’une du Mitragyna 

3. Oliver (D.). Flora of tropical Africa. London, III, 1877, p. 43 

4. Hutchinson (J.) et Dalziel (J. M.). Flora of West tropical Africa. London, II, 
1931, p. 69. 

5. Blaise (H.). Les Crossopteryx africains. Etude botanique, chimique et phar- 
macologique. Thise Doct. Pharm., Paris, 1932. 

—6. Larrieu (P.). Deux Mitragyna africains, le Bahia (M. macrophylla Hiern) et 
le Diou (;Vf. africana Korlh.). Thise Doct. Pharm., Paris, 1930. 
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stipulosa 0. Kuntze (= M. macrophylla Hiern), l’autre de ce qu’il 
croyait etre le Mitragyna inermis 0. Kuntze (= M. ajricana Korth.), 
Blaise a pris soin d’affirmer que « l’alcalo'ide cristallisd du C. Kots- 
chyana ne semble pas pou-voir dtre rapproche des deux alealoides 
retires par P. Larrieu des ecorces du Mitragyna ajricana et du Mitra¬ 
gyna macrophylla », car, d’apres lui, « ces trois alcaloides ont des 
compositions differentes, des caracteres physiques et des reactions 
colorees dissemblables », qu’il a opposes dans un tableau que nous 
reproduisons apres 1’avoir toutefois alldgd de ce qui concerne l’alca- 
lo'ide que Larrieu a cru extraire du Mitragyna inermis (= M. ajri¬ 
cana), alors qu’il provenait en reality d’une Rubiacde encore indd- 
terminee. 

ALCAL01DE 

Crossopline (H. Bla IS e) da 'mfrag^na^Za 

(M. macrophylla ) 


Formule probable.C„H, a NO,. C„H 10 NO,. 

Point de fusion.218-219°. 146°. 

Reactif de Mandelin .... Coloration rose devenant Coloration rouge devenant 
verte. violette sur les bords. 

Acide sulfurique el bichro¬ 
mate de potassium. . . . Coloration rouge fonc6, Coloration rouge fonce, vi- 
puis orangfi et vert. rant au vert rapidement (*). 

Acide sulfurique et perman¬ 
ganate de potassium. . . Coloration rouge vif. Stries rouges virant au red. 


1. En reality Labbied avait dcrit : « Coloration rouge, fondant rapidement, pour 
virer finalement au vert ». 

A ce tableau, il convient d’ajouter celui qu’on peut obtenir en 
rapprochant la description que Blaise a donn^e de sa crossoptine, 
d’une part, de celle que Larrieu a publi4e de la base encore impure 
extraite par lui du Mitragyna stipulosa (= M. macrophylla), d’autre 
part de celle par laquelle nous avons caractdris6 ( 7 ) la initrinermine, 
c’est-a-dire l’alcaloide pur que nous avons pu extraire a la fois des 
Mitragyna stipulosa (= M. macrophylla) et M. inermis (= M. ajri¬ 
cana) et prdparer par recristallisation de la base de Larrieu elle- 
mdme ( 8 ). 

Pour interpreter avec exactitude le tableau ci-dessus et celui des 
pages 200-201, il convient de remarquer que, si les caractdres 
attribues par Blaise & sa crossoptine sont ceux d’un coips unitaire, 
la description que Larrieu a donnee de I’alcaloide extrait par lui 
du M. stipulosa (= M. macrophylla) ne paralt pas s’appliquer a 

7. Raymond-Hamet et Millat (L.). C. R. Ac. Sc., 1934, 199, p. 587-589 : Bull. Sc. 
pharmacol., 1934, 41, p. 533-536 ; Journ. de Pharm. et de Chim., 1934, (8® s.), 20, 
p. 577-584. 

8. Raymond-Hamet et Millat (L.). Journ. de Pharm. et de Chim., 1934, (8° s.), 
20, p. 577-584. 
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une substance r^ellement pure et rigoureusement definie. En effet, 
apres avoir parie d’un alcaloi'de amorphe dont il a fait connaitre 
le comportement a l’^gard de divers solvants, puis apres avoir 
declare qu’il avait pu le « faire cristalliser... dans l’alcool ethy- 
lique, Tether, le benzene » et l’obtenir ainsi « sous forme de 
prismes plus ou moins allonges, trfes refringents » qu’il a reprd- 
sentes dans deux microphotographies, Larrieu ne s’est plus occupy, 
semble-t-il, que de l’alcaloide amorphe. Or, au dire meme de son 
auteur, cet alcaloi'de amorphe se scinde dans lather anhydre 
en deux portions : la premiere, « soluble, se presente sous forme 
d’une poudre blanche parfois cristallisee et fusible aux environs 
de -t- 146° (point de fusion pris par la methode du tube capillaire) », 
la seconde, « insoluble, plus abondante, est une poudre blanche tr&s 
legfere, amorphe, trfes ami;re, se laissant difficilement mouiller par 
l’eau et fondant vers + 208° ». Et ce n’est qu’apres avoir « cru 
quelque temps A la presence de deux corps differents » que Larrieu 
a tenu pour « k peu prfes certain que ces deux corps con espondent a 
un m6me alcaloi'de k differents degres d’hydratation » et eela ; d’une 
part, parce que « la partie insoluble dans 1’ether anhydre, dissoute 
dans une solution d’acide chlorhydrique dilue, precipit4e de cette 
solution par un alcali et sechee rapidement sur une plaque de porce- 
laine poreuse, se dissout cette fois totalement dans Tether anhydre », 
d’autre part, parce que sa « solution chlorhydrique, soumise a Taction 
des reactifs (precipitants et colorants), donne les monies reactions 
que la partie soluble ». 

Mais parce que ces arguments sont pour nous peu convaincants et 
ne peuvent nous faire oublier : d’une part, que les alcaloi'des amor- 
phes des Mitragyna de l’Afrique occidentale donnent les merries reac¬ 
tions colorees que la mitrinermine, d’autre part, que la teneur en 
carbone de 1’alcaloTde de Larrieu calcuiee sur les resultats de 
1’unique microanalyse qu’a utilisee cet .auteur est trfes inferieure a 
celle que nous avons trouvee dans ce meme alcaloide recristallise, 
nous tenons l’impurete du produit de Larrieu pour d’autant plus 
probable que nous savons : et que les Mitragyna contiennent beau- 
coup plus d’alcaloi'des amorphes que d’alcaloi'de cristallise, et que ce 
dernier est souvent souillii d’un phytosterol dont on ne peut le debar- 
rasser que par un traitement approprie. 

Si Ton tient compte de ces reserves indiscutablement necessaires, 
le simple examen des tableaux comparatifs des pages 196, 200 et 201 
suffit k etablir qu’entre la crossoptine et Talcalo'ide recristallise du 
Mitragyna stipulosa (= M. macrophylla) , les similitudes sont infini- 
ment plus nombreuses et plus importantes que les dissemblances. 

On peut done tenir pour demontre que ces deux alcaloi'des sont 
extremement voisins, mais seule la comparaison directe de leurs 
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echantillons originaux pouvait permettre de decider de leur identity. 
Grande est done notre gratitude a l’egard du professeur Em. Perrot 
qui a bien voulu se dessaisir en notre faveur d’abord de l’alcalo'ide 
isole par Larrieu lui-m£me du Mitragyna stipulosa M. macro- 
phylla), puis de la petite quantite de crossoptine jireparec par Blaise 
qui figurait dans les collections du Mus£e de la Faculty de Phai macie 
de Paris. 

Malheureusement, alors que nous avions pu prdeedemment faire 
recristalliser l’alcaloide de Larrieu, nous disposions de si peu de 
crossoptine que nous avons du, pour nos observations, utiliser tel 
quel l’6chantillon qui avait servi a etablir la description de Blaise. 

Tout d’abord voici, determinees par la methode micro-analytique, 
les teneurs de la crossoptine en solvant de cristallisation, en carbone, 
hvdrogfene, azote, enfin en m^thoxyle : 


Dessiccation a 100°, dans le vide profond et en presence de P,0 5 


4 milligr. 155 ainsi trails donnent.4 milligr. 155 

4 milligr. 085 ainsi traitds donnent.4 milligr. 085 


Determination de la teneur en C et en H. 

MILLIGRAMMES MILLIGRAMMES MILLIGRAMMES TENEUR 

dalcalolde d’OH, de CO, en II 

4,155 2,75 10,36 7,38 

4,085 2,67 10,18 7,29 

Moyenne.7,33 

Determination de la teneur en N (Micro-DcMAs). 

MILLIGRAMMES PRESSION TEMPERATURE 

d’alcalolde en en VOLUME 

utilises millimetres degrds 


TENEUR 
en C 

67,99 

67,95 

67,97 

TENEUR 
en N 


3,732 754 

4,063 754 


22° 0,239 7,35 

Moyenne.7,39 


Determination de la teneur en O.CH 
(Mdthode de F. Viebock et C. Brecher). 
CENTIMETRES CUBES 

MILLIGRAMMES de solution N/100 

d’alcalolde employes de thiosnlfate de sodium 


4,176 2,177 16,16 

Ainsi done, tout comme I’alcalo'ide de Larrieu recristallis6 par 
nous, la crossoptine ne contient pas de solvant de cristallisation et 
renferme deux groupements m6thoxyl6s, la teneur moyenne en OCII 3 
etant pratiquement la meme pour les deux alcaloides : 16,14% pour 
le premier, 16,16% pour le second, alors que calculee pour deux 
methoxyles avec la formule C 22 H 2S N 2 0 4 , elle est de 16,14%. 
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Quant aux pourcentages moyens en hydrogene et en azote, on 
peut les considerer comme egaux pour les deux alcaloi'des : 7,39 d’H 
et 7,40 de N pour l’alcaloi'de de Larrieu recristallisl, 7,33 d’H et 
7,39 de N pour la crossoptine, ceux que l’on deduit de la foimule 
C 22 H 28 N 2 0 4 Itant de 7,34 pour 1’hydrogene et de 7,29 pour l’azote. 

Seule, la teneur moyenne en carbone est un peu plus forte pour 
le premier : 68,80 %, que pour le second : 67,97 %, celle qui corres¬ 
pond a la formule C 22 H 28 N 2 0 4 etant de 68,70 % ; mais, sachant 
que la mitrinermine pure nous a offert des teneurs carbonles variant 
de 68,48% a 68,97%, nous croyons que la tres faible inferiorite rela¬ 
tive de celle qui correspond aux deux microcombustions qui ont Itl 
faites avec la crossoptine est due a la presence dans ce corps d’une 
minime quantity d’impurete. 

Quant au point de fusion, les tableaux comparatifs ci-joints nous 
revelent qu’il est A peu prts le mime pour la crossoptine et pour 
l’alcaloide de Larrieu recristallisl, puisqu’ilS le fixent 4 218-219° pour 
le premier, & 215-216° pour le second. Sachant que le point de fusion 
de la mitrinermine varie assez largement suivant le temps pendant 
lequel l’alcaloi'de a et! soumis a la chaleur avant de fondre, nous 
avons du, pour obtenir des valeurs strictement comparables, chauffer 
simultanement et dans le mime bain d’acide sulfurique trois tubes 
capillaires contenant l’un de la crossoptine, le second de l’alcaloi'de 
de Larrieu recristallisl, le troisilme un mllange de ces deux bases. 
Suivant que le chauffage s’est effectul lentement ou rapi^ement, le 
point de fusion, parfaitement identique pour les trois substances, a 
Itl de 204-205° ou de 209-210°. 

Bien que nous n’ayons pu malheureusement essayer sur chacun 
des deux alcaloi'des tous les reaetifs colorants usuels, nous avons eu 
cependant la possibilitl de constater qu’a l’lgard de ceux que nous 
croyons les mieux approprils 5 leur caracterisation, ils se comportent 
de fagon parfaitement identique. 

C’est ainsi qu’en trente minuted ils ne communiquent, l’un comme 
1’autre, aucune coloration tant 5 l’acide nitrique qu’k l’acide sulfu¬ 
rique additionne de sulfate ferrique et qu’au rlactif de Frohde. 

C’est ainsi, de plus, qu’en presence de chacun des deux alcaloi'des, 
le rlactif de Mandelin devient bientot d’une trls belle nuance inter- 
mldiaire entre le rouge orange et l’orangl ( 9 ). En quelques instants, la 
solution est devenue orangle dans sa presque totalitl, en mime temps 
que d’un rouge un peu lavl 4 sa plriphlrie, oh, par suite de la conca- 
vitl du verre de montre, elle n’a qu’une faible Ipaisseur. Apres quel¬ 
ques minutes, la solution passe au jaune orangl llglrement rabattu 

9. Toutes les colorations observees par nous sonl rapportees aux types chro- 
matiques du Repertoire chromatique de Lacouture. 
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de noir, puis elle vire peu a peu au 
jaune vert tres faiblement rabattu de 
noir, enfin a un vert magnifique a peine 
rabattu de noir. 

C’est ainsi en outre que l’addition de 
II gouttes d’aldehyde formique commer- 
ciale a la solution dans 1’acide sulfu- 
rique, soit de la crossoptine, soit de 
l’alcaloi'de de Larrieu recristallise, fait 
apparaitre une magnifique coloration in- 
tennediaire entre le rouge violet et le 
violet, quoique plus proche de celui-la 
que de celui-ci. 

C’est ainsi enfin que 1’acide sulfu- 
rique, dans iequel on a dissous l’un ou 
l’autre des deux alcalo'ides, acquiert, 
quand on y ajoute de l’oxyde de cerium 
anhydre, une teinte rouge orange qui 
passe & l’orange, au jaune orange et au 
jaune vert., 

Ajoutons que le peu que l’on sait de 
1 ’action pharmacologique de la crossop¬ 
tine s’accorde avec les resultats de l’etude 
qui a 4te faite tant de l’alcaloi'de extrait 
par Larrieu du Mitragyna stipulosa 
(= M. macrophylla ) que de la mitriner- 
mine pure ( 10 ). A des doses de l’ordre de 
0 gr., 01 par kilogramme de chien, les 
deux bases sont hypotensives et ne modi- 
fient pas les effets hypertenseurs et vaso- 
constricteurs renaux de l’adrenaline. 
Quant k la vaso-constriction renale qui 
n’a ete constatee qu’aprfes l’injection de 
crossoptine, elle tient peut-etre a ce que 
— nous avons pu le constater personnel- 
lenient— la solution injectee preparee 
par le regrette D r P. Bourcet etait tres 
fortement acide. 

S’ajoutant a celles de Blaise, de Lar¬ 
rieu et de nous-m4me qui sont r4sum4es 
dans les tableaux comparatifs qui pre¬ 
cedent et les corrigeant meme siir cer- 

10. Raymond-Hamet. C. R. Soc. Biol ., 1934, 116, 
p. 1337-1339. 




202 


K IYHOYD-II V1II T 


tains points, les observations que nous venons de l'aire connaitre 
nous permettent d’affirmer que la crossoptine est identique a l’alca- 
loide extrait par Larrieu du Mitragyna stipulosa (= M. macrophylla ) 
recristallise par nous, c’est-a-dire a notre mitrinermine. 

S’abuserait cependant sans conteste celui qui, faisant etat de cette 
identity, croirait que la mitrinermine existe non seulement — coinme 
nous l’avons dScouvert (“) — dans les genres Mitragyna et Ourou- 
paria de la tribu des Rubiacees-Naucleees, mais encore dans le genie 
Crossopteryx de la tribu des RubiacSes-Cinchonees. 

En reality, si Blaise a pu s’etonner de la grande dissemblance 
anatomique des Scorces des Crossopteryx febrifuga et C. Kotschyana 
c’est tout simplement parce que les premieres seules provenaient 
d’un Crossopteryx, les secondes etant incontestablement celles d’un 
Mitragyna. Nous n’en voulons ici pour preuve que certaines des 
conclusions d’un des plus importants memoires qui aient etc eon- 
sacrSs a l’anatomie des RubiacSes ( I2 ). Son auteur, le grand botaniste 
allemand Solereder, n’y affirme-t-il pas, en effet, que dans le genre 
Mitragyna, en l’espece dans le M. inermis (Senegal, Sieber n° 20. — 
Herbier Miinchen, sub nom. Stephegyne africana Walp.), les cristaux 
d’oxalate de chaux se presentent sous la forme de sable eristallin 
et de macles en oursin, alors que dans le genre Crossopteryx, et en 
fait justement dans le C. Kotschyana (Djurland, Schweinfurth, 
n° 1904. — Herbier Miinchen), ce sel calcique est represents exclusi- 
vement par des stylo'ides et des macles en oursin, jamais par du 
sable eristallin. 

L’etude histologique que nous esperons pouvoir faire bientot des 
Mitragyna stipulosa O. Kuntze, M. inermis 0. Kuntze et M. ciliata 
Aubreville et Pellegrin, c’est-a-dire des trois especes de ce genre qui 
croissent en Afrique occidentale, nous revSlera peut-etre l’espece a 
laquelle il faut rapporter les ecorces que Blaise a cru a tort etre 
celles du Crossopteryx Kotschyana. 

Raymond-TIamet. 

11. Raymond-Hamet. C. R. Ac. Sc., 1936, 202, p. 1383-1385 et C. R. Soc. Biol., 
1938, 128, p. 777-780. 

12. Solereder (H.). Bull. Herb. Boissier, 1893, (l re s.), 1, p. 313, 316 et 321. 





L'ERIGERON OU VERGERETTE DU CANADA 


203 


NOTES DE PHYTOTHERAPIE 


L’Erigeron ou Vergerette du Canada (Erigeron canadense L.). 

L’Erigeron. 

A u Professeur Rem; Fabre. 

Sur le sol qu’ont rougi de sordides ferrailles, 

Parmi les pots cassds et les fonds de futailles, 

L’Erigeron tecond, svelte et droit comme un i, 

Sous le ciel de Paris pullule & l’infini. 

Si le Destin railleur permet qu’il s’encanaille 
Au contact pMb6ien de cette ribaudaille, 

II faut que d’un mfifait il ait ete puni 

Comme un fils de marquis chez les truands banni : 

Car tout est noble en lui, son delicat feuillage 
D’un joli vert cendrd, le duvet transparent 
De ses fleurons neigeux plus Mgers qu’un nuage. 

Mais il porte le poids ecrasant de la peine 
D’avoir quitte les bords calmes du Saint-Laurent 
Pour la cit6 bruyante oil bavarde la Seine. 

C’est, en effet, comme son nom l’indique, des regions qu’arrose le 
Saint-Laurent, l’immense fleuve de l’Amerique du Nord celebre par 
ses rapides et par ses lacs, que VErigeron canadense est originaire : 
mais l’auteur du sonnet qu’on vient de lire exagere peut-etre un peu, 
comme cela arrive souvent aux poetes, en nous vantant ses allures 
aristocratiques : sans manquer d’elegance, c’est, en realite, une 
herbe assez modeste dont ni les tiges dressees donnant naissance a 
des rameaux garnis de feuilles pubescentes, lanceolees, bordees de 
cils roides, ni les minuscules fleurs blanches oil les fleurons de la 
circonf^rence depassent a peine ceux du centre et auxquelles 
succ&dent des akenes formant une houppe globuleuse, ne donnent 
l’impression de ce que Barbey d’Aurevii.ly eut appele « quelque 
chose de ruisselant d’inouisme et de majesty ». Elle n’a vraiment de 
remarquable que la facility avec laquelle elle se reproduit : le bord 
des chemins, les terres en friche, les terrains vagues ou les decombres 
voisinent avec les tas d’ordures, tout lui est bon pour manifester sa 
fecondite : aussi est-elle devenue en Fiance une des plantes adven- 
tices les plus communes depuis qu’au xvu e sifecle elle y fut intro- 
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duite avec des peaux de castor qu’elle avait servi & emballer. Elle 
n’eut, d’ailleurs, pas a regretter la longue traversee qu’elle avait eu 
a subir, car elle ne tarda pas a servir de point de mire aux investi¬ 
gations des plus illustres botanistes de l’Europe et a figurer parmi 
les curiosites de la flore du Nouveau Continent. 

Inscrite pour la premiere fois sous le nom d’Aster Canadensis 
annuus dans le Catalogue des plantes du Jardin de Blois, publie en 
1653 par Abel Brunyer, m^decin de Gaston, due d’Orleans (*), elle 
fut etudiee plus tard par deux naturalistes italiens, P. Boccone et 
G. Zanoni. Le premier, qui l’appelle Conyza Canadensis annua acris 
alba linariae folio, signale 1’terete de sa saveur mais declare qu’elle 
exhale, lorsqu’elle est sfeche, un parfum assez agreable d’orange, 
non insuavi Mali AurantU odore placet : « Certains auteurs, dit-il, 
nient qu’elle ait ete apportee de la CrSte, du Canada ou de tout autre 
pays, malgre le temoignage des vieux Parisiens auxquels, dans leur 
jeunesse, elle fut inconnue : depuis, elle s’est repandue, comme si on 
1’avait semee, grdee 5 l’abondance de ses graines papescentes que le 
vent dissemine facilement ga et 15 ( 1 2 ). » Le second, qui en fait une 
variety des Verges d’or ( Virga Aurea Virginiana irsula annua di fiore 
pallido) lui trouve une saveur poivree et une odeur comparable a 
celle du radis ( 3 ). A quelques annees de la, le cel^bre botaniste anglais 
R. Morison precisa que la plante avait pour berceau la Virginie, le 
Canada et autres regions de l’Amerique baign^es par la mer Boreale 
et lui conserva le vocable propose par Boccone de preference 5 celui 
d ’Eupatorium cannabinum Americanum anguslifolium que son com- 
patriote Parkinson lui avait assigne ( 4 ). Une nomenclature si compli- 
quee eta it bien faite pour mettre 5 une rude epreuve la m^moire des 
phytographes : Linne vint heureusement k leur secours en reinplagant 
ces denominations « longues d’une toise » par le terme d ’Erigeron 
canadense qui eut, en outre, l’avantage de fournir aux etymologistes 
l’occasion de donner des preuves de leur Erudition ; e’est ainsi que, 
d’aprds de Theis, le mot erigeron viendrait de sio? (printemps), 
Ef-wv (vieillard), par allusion 5 la t£te chauve que, d5s le commen¬ 
cement du printemps, presente le receptacle nu de la plante. A cette 
etymologie un peu tir5e par... le manque de cheveux, je preffere celle 
dans laquelle A. Gentil remplace par eptov (laine). 

C’est au debut du sifecle dernier que 1 ’Erigeron canadense attira 
l’attention des chimistes et que le docteur de Puy constata dans toutes 
ses parties la presence d’un extractif amer, de tanin, d’acide gallique 

1. Brunyer (A.). Hortus regius Blesemis, 1653. 

2. Boccone (P.). leones et descriptiones variorum plantarum Sicilice, Melitce, 
Gallia; et Italics, 1674, Tab. 46. 

3. Istoria botanica di Giacomo Zanoni, 1675, Cap. evil. 

4. Morison (R.) Plantarum historia universalis Oxoniensis, 1715, Pars hi, Sect. vn. 
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et d’une huile volatile ( 5 ). En 1881, F. Vigier et C. Cloez, ayant fait 
une ample rAcolte de la plante « sur 1’emplacement de la nouvelle 
Ecole de Pharmacie et autour de l’eglise Saint-Germain-des-Pres », 
en retirerent, par distillation, la quantity d’essence nAcessaire a des 
experiences ayant pour but de determiner sa presence dans 1’essence 
de menthe : 1 R° du vegetal entier leur en fournit 7 gr. ; ils n’eh 
obtinrent que 4 gr. de 1 K° de racine ( 6 ). C’est un liquide fluide, 
incolore ou jaune clair, a odeur aromatique sui generis rappelant un 
peu le carvi, a saveur acre et piquante, qui, depose sur la peau, en 
provoque la rubefaction. Au contact de l’air, elle se resinifie rapide- 
ment, devient plus epaisse et plus foncee : il s’en separe parfois des 
cristaux. Formee en majeure partie de limonene droit, elle renferme, 
en outre, du terpineol, du citronellol et peut-etre meme du menthene 
(L. Reutter). On peut admettre avec Nadkarni que c’est a cette essence 
associee au tanin que sont devolues les proprietes pharmacodyna- 
miques qu’ont reconnues A YErigeron, principalement en Amerique, 
plusieurs cliniciens parmi lesquels il faut citer de Puy, Bournonvili.e, 
Proctor, Bartholow, Moonnan, de Laval-Thierney. Tous s’accor- 
dent A le considerer comme un remade d’une grande efficacite contre 
la diarrhee, la dysenterie et les enterorragies de la dothienenterie. 
De Laval-Thierney a publie une etude dans laquelle il signale les 
succes qu’il en a obtenus pour tarir les hemorragies de tout genre et 
particulierement les metrorragies ( 7 ) : l’essence, d’aprAs R. Bartholow, 
a la dose de V gouttes toutes les trois ou quatre heures, combat l’albu- 
minurie et calme le tenesme dans les cystites : elle rend egalement 
de grands services dans les catarrhes des voies respiratoires et autres 
affections similaires ( 8 9 ). Nadkarni, qui la considAre comme le prin- 
cipe actif de la drogue, confirme ces effets : il trouve, en outre, des 
indications a son emploi dans les hAmoptysies apyrAtiques, dans les 
hemorragies intestinales passives ou liees a la fiAvre lypbo'ide, dans la 
lithiase urinaire (“). 

Malgre d’assez nombreux essais, YErigeron m’a paru mAdiocrement 
actif comme hAmostyptique : je l’ai trouve, dans le traitement des 
metrorragies, de beaucoup inferieur aux autres simples qu’on emploie 
en pareils cas, A la Bourse A Pasteur, A la PrAle, au CyprAs, au Chardon- 

5. Put (C. E. de). An inquiry into the botanical history, chemical properties 
and medicinal qualities of the Erigeron canadense. Tr. phys. med. Soc. N. Y., 1817. 

6. Vigier (F.) et Clo6z (C.). L ’Erigeron canadense. Essence A’Erigeron canadense. 
Presence de cette huile volatile dans les essences de menthe d’Am£riqhe. Union 
pharm., septembre 1881. 

7. De Laval-Thierney. De l’emploi de l’huile A’Erigeron canadense dans le 
traitement des hemorragies, particulierement des hemorragies uterines. Clinique 
Montrial, 1895. 

8. Bartholow (R.). Note on some uses of the oil of Erigeron. Phys. and Surg., 
Ann Arbor, Mich., 1887. 

9. Nadkarni (K. M.). Indian materia medica. Bombay, 1927. 
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Marie, au Lamier blanc. Par contre, je l’ai souvent present avec avan- 
tage comme antidiarrheique dans differents eas d’ententes aigues ou 
il a modere l’hypercrinie intestinale sans entrainer les troubles inflam- 
matoires et la constipation qui peuvent resulter d’un blocage trop 
brusque. Mais e’est dans le rhumatisme chronique et dans la goutte 
que j’en ai obtenu les meilleurs effets, eflets qui me paraissent impu- 
tables a une action uricolytique, car on voit, sous son influence, l’eli- 
mination de l’acide urique et des urates subir une forte augmentation : 
sans doute agit-il alors par son essence en stimulant I’6pith41ium 
renal, par son tanin en detruisant les dechets leucocytaires dont 
A. Brissemoret a precise le role dans la formation de 1’acide urique. 
Je peux, en faveur de cette fafon de voir, invoquer le temoignage du 
docteur Joseph Brel, bien connu de tous mes lecteurs par ses remar- 
quables travaux sur la phytotherapie : de deux observations qu’il a 
relatees dans une communication a la Societe de Therapeutique il 
conclut que VErigeron possede une action antirhumatismale tres nette, 
action a laquelle parait participer la richesse de la plante en carbonate 
de potassium, dont ses cendres contiennent, d’aprfes Dulac, de Rouen, 
une proportion de 5 a 6 % ( 10 ). 

Enfin, tout recemment, dans le service du professeur Nobecourt, 
a l’Hopital des Enfants-malades, j’ai vu, chez un enfant de douze ans 
atleint de n5phrose lipoi'dique, VErigeron declencher une importante 
crise de diurfese. Le malade, qui pr4sentait des cedfemes avec une 
monstrueuse bouffissure du visage, se desinfiltra complMement apres 
qu’on lui eut administre pendant quatre jours une dose quotidienne 
de 1 gr. d’un extrait aqueux que le professeur Rene Fabre avait bien 
voulu faire preparer avec la plante, extremement abondante dans 
l’hdpital, autour de Mtiments en construction ; la quantity d’urine 
6mise en vingt-quatre heures atteignit 3 litres et l’enfant perdit 4 K os . 
Le professeur R. Debr4, dans une legon qu’il fit sur ce cas particu- 
liferement interessant, fut d’avis que, si VErigeron ne jouait, dans la 
nephrose lipoi'dique, qu’un r61e secondaire, il pouvait s’y comporter 
comme un utile auxiliaire en favorisant 1’evacuation des infiltrats. 

Aux praticiens qui d^sireraient experimenter ce medicament qu’on 
se procure si facilement et dont le prix de revient des plus modeste 
egale le manque de toxicite, je conseille d’employer soit l’infuse de la 
plante a 5 % (300 gr. pro die), soit les extraits mou (0,50 a 1 gr.) et 
fluide (2 5 4 gr.). On prescrira, par exemple, comme je le fais habi- 
tuellemdnt, la potion suivante : 

Extrait mou d 'Erigeron canadense, en grammes ... 0,50 a 1 

Sirop de Menthe, en grammes. 30 

Eau, en centimetres cubes.Q. S. 150 

A prendre en 3 fois entre les repas. 

10. Brel (J.). La Vergerette du Canada. Histoire et applications thdrapeutiques. 
Bull, de la Soc. de Thirap., sdance du 8 juin 1932, n° 7. 
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Quelles que soient les preparations qu’on adoptera, elles sont des 
auxiliaires de l’art de guerir assez utiles pour qu’en leur faveur on 
pardonne a I’Erigeron canadense l’humeur \agabonde qui en a fait 
l’esp&ce messicole la plus envahissante, la mauvaise herbe la plus 
honnie des cultivateurs. 

Henri Leclerc, 

Ancien president de la Soci6t6 de Thdrapeutique, 
R&dacteur en chef de la Revue de Pbytoth6rapie. 


VAIUETES 


Les « Solanum » cultives pour l’alimentation ( l ). 

Le genre Solanum comprend au moins 1.500 especes ou formes 
decrites actuellement ; beaucoup d’entre elles ont 4te ameliorAes et 
transformees par la culture : aubergine (S. Melongena L.), pomme de 
lerre (S. tuberosum L.), tomate (S. Lycopersicum L.). Leur propa¬ 
gation, en moins de deux sifecles, s’est etendue dans le Monde entier. 

Jusqu’a la decouverte de 1’AmArique, en 1492, la culture fit ait 
restee primitive et les produits alimentaires de peu de valeur ; mais 
leur introduction en Europe fut suivie d’un selcctionnement intensif 
et il convient de noter que les formes amiiliorees sont devenues plus 
fragiles vis-a-vis des parasites, sans qu’on ait pu, d’autre part, Aviter 
certains pheriomenes de degenerescence. 

D&s l’epoque precolombienne, il y a des millAnaires, les Indiens 
connaissaient d6ja de nombreuses varietes demi-sauvages de pomme 
de terre, A saveur Acre et tubercules petits ; ce qui explique qu’au 
debut des premiers essais en Europe, cette plante fut delaissfe. 

Le tubercule de la pomme de terre est, on le sait, constitue par un 
bourgeon tuberis£ insert sur un rhizome ; de nouvelles varietAs 
semblent apparaltre par « mutation gemmaire ». 

Les tubercules du Solanum Commersonii, venus des Andes, ont 
donne a Labergerie une forme violette(1905) et une forme jaune(1905) 
qui serait le S. tuberosum. A partir du Solanum Maglia, Wittmack 
a egalement obtenu de veritables pommes de terre. 

Ce phenomene de tuberculisation, que Noel Bernard pensait 

1. TVapris Aug. Chev*i.ier. Les espJces de Solanum cultiv^es venues du Nou¬ 
veau Monde ; les origines et les r^sultats de leur culture. Rev. Bot. uppl., 1939, 19, 
p. 825-835. 
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resulter de l’association de la plante avec un microorganisme, est 
mal connu ; cette opinion a 6te demontree inexacte par Molliard et 
Magrou. Faudra-t-il penser avec Cuenod a la presence d’organismes 
ultra-microscopiques comparables aux virus, de taille tres reduite 
rappelant les Rickettsia et, comme dit Aug. Chevalier, m&me si ceci 
etait admis, sont-ils indispensables pour qu’il se forme des tubercules? 

Poursuivant des Etudes sur la deg^nerescence, Costantin et ses 
collaborateurs ont conseille, pour l’Aviter, la culture en altitude, mais 
on a aussi obtenu des tubercules sains en terres basses appropriees, en 
Hollande, en Irlande, en Bretagne, dans les lies anglo-normandes ! 

Pour la tomate, les recherches ont produit des ameliorations en 
volumes considerables et la tomate, dite ponderosa d’Amerique peut 
arriver h peser 800 gr. 

Pomme de terre. — Groupe d^signe par Dunal sous le vocable 
« potatoe », caracterise par les feuilles impaires et inegalement penna- 
tisequees, inermes et la presence de rameaux souterrains souvent 
tub^reux; les fleurs sont blanches ou violacees en corymbes terminaux 
dont le type est le S. tuberosum L. 

Ce groupe est d’origine chilienne, d’apr^s W. E. Safford et, deja 
en 1852, Dunal en reconnaissait dix-sept especes, nombre qui s’est 
considerablement accru a la suite de recherches effectuees dans la 
Cordillere des Andes jusqu’au Mexique et coordonn^es par de nom- 
breux sp6cialistes en Russie, en Allemagne, en France. 

Ce qui est, par-dessus tout, desirable d’obtenir pour 1’Europe, ce 
sont des pommes de terre de bonne quality, indemnes de maladies et 
pouvant rtisister aux grands fleaux qui sevissent aujourd’hui sur ce 
vegetal : pourriture humide ( Phytophtora infestans), gale noire ( Syn - 
chytrium endobioticum) , maladies a virus, comme aussi aux insectes 
ravageurs tels que le terrible doryphore ( Leptinotarsa decemlirieata) ; 
or, jusqu’a present, on est a peu pr£s d5sarm4. 

II faudrait aussi obtenir une forme adapt^e aux pays chauds, pou¬ 
vant entrer r^guliferement dans la ration alimentaire des indigenes. 
Ce serait peut-Stre possible en partant du S. Commersonii, originaire 
de Montevideo, en region subtropicale, ou encore d’especes rencontrees 
en basse altitude dans la Cordillere. 

Tomates. — Toutes d’origine americaine. La forme S. esculentum 
type est remarquable par ses gros fruits, rouges a maturity, ovoides 
aplatis et c6te!5s ; c’est la plus repandue dans les jardins d’Europe 
et des Etats-Unis et m£me aux colonies. Mais elle degenfere trfes rapi- 
dement pour passer au type « tomate cerise » ( Lycopersicum cerasi- 
forme Dunal). 

La grosse tomate a fruits lob<5s est une monstruositA 
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Aubergine. — Originaire de l’Arabie et de l’lnde, mais introduite 
en Amerique il y a deux ou trois siecles, c’est une plante A gros 
fruits violets qui demande, pour son developpement, des regions 
chaudes ; elle croit particulierement dans la zone mgditerrangenne 
et dans les pays tropicaux : S. esculentum v. inerme Dun. au Brgsil, 
S. sycophanta Dun. au Venezuela, dont les feuilles sont tomenteuses, 
S. texanum Dun. a fruits rouges qui, peut-Stre, n’appartient pas au 
meme groupe? 

Morelles. — Les fruits petits, de la grosseur du cassis environ, 
ne se consomment pas et sont mgme toxiques, mais de nombreuses 
varietes, sans doute pauvres en solanine, donnent des feuilles uti¬ 
lises comme les epinards, telles sont : S. nudifloriim Jacq. et 
S. guineense L. en Afrique tropicale, S. jistulosum C. Richard, 
S. oleraceum Dun. a Cayenne et aux Antilles. 

Le S. nigrum L., ou morelle noire, est devenu spontane en Europe; 
c’est une mauvaise herbe des jardins, qui n’est pas alimentaire. 

Pommes de loup. — Les fruits de quelques espfeces sont considgres 
comme comestibles ; la plus repandue en Amgrique tropicale est : 
S. lycocarpum St. Hil., arbuste de 2 a 4 m. de haut, qui vit dans les 
friches de presque tout le Brgsil. 

Les fruits globuleux atteignent la grosseur d’une pomme de reinette 
et possedent un parfum rappelant celui de 1’ananas. Ils sont connus 
au Brgsil sous le nom de « fructa de lobo », ou « beringela ». 

Narangitas et Pepinos. — Ces deux groupes sont essentiellement 
americains et cultives pour leurs fruits ameliorgs. 

Les premiers sont representes par les S. quitoense Lamk., S. Gilo 
Raddi, S. Topiro H.B.K. et connus sous le nom d’ « oranges du 
Perou ». Les pgpinos ou guayavos sont founds par le S. muricatum 
Ait. et cultivgs au Perou. 

Em. Perrot. 
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1° LIVRES NOUVEAUX, THESES 

H. CARON et D. RAQUET. Tableaux d analvse chimique qualita¬ 
tive. 1 vol. in-8°, 91 pages. Prix : 4b francs. Lib. Vuibert, Paris, 1940. — Les 
Tableaux d'analyse qualitative de nos trfes distingugs collegues MM. Caron et 
Raquet viennent de paraitre pour la troisigme fois. 

Comme dans les gditions anterieures, les auteurs ne se sont pas contentes 
Boll. Sc. Pharm. (Juillet-AoUt 1940). 14 
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de grouper, sous forme de tableaux, les reactions principales des ions et leur 
separation dans un melange, l’ouvrage comporte, en outre, des notes expli- 
catives concernant la conduite d’une analyse en general et les particularites 
des reactions, non seulement pour les reactions des composes mineraux, 
mais aussi pour celles des principaux acides organiques. 

Les m6thodes de 1’analyse par voie humide sont plus specialement 
d6crites; toutefois, un chapitre est consacre a celles qui sappliquent a 
l’analyse par voie seche. 

De plus, cette nouvelle edition se distingue des prAcAdentes par d’heu- 
reuses additions. Plusieurs nouvelles reactions sont indiquees, notamment 
celles qui mettent en jeu des reactifs organiques dont l’emploi est devenu si 
commode. Enfin, un tableau de la solubilite des principales substances com¬ 
plete la documentation. 

Cet ouvrage, qui etait jusqu’ici destine surtout aux etudiants, s’adresse 
maintenant A un public plus etendu grAce a 1’introduction de deux nouveaux 
chapitres : l’un consacre aux caractAres analytiques d’eiements relativement 
rares dont quelques-uns se rencontrent assez frequemment dans les alliages 
industriels, l’autre relatif aux reactions permettant de deceler dans l’atmo- 
sphere certains poisons volatils, toxiques a faible dose. C. Bedel. 

PALAZZOLI (M.) et NITTI (F.). Traitement de la blennorragie par 
le sulfamide, une sulfone et leurs derives. Prefaces de MM. F. Le- 

gueu et E. Fourneau. 1 vol. in-8°, xiv-195 pages, 19 figures dont 6 hors texte. 
Prix : 40 francs (0 doll. 90), Masson et C ie , edit., Paris, 1939. — Cet ouvrage, 
preface par deux maitres incontestes, un urologue [et un chimiste, traite 
d’un chapitre de therapeutique qui vient d’etre entierement rAnovA grAce a 
certaines decouvertes de la chimie de synthAse. 

C’est en 1935 que l’on a .commence d’appliquer un amide de diazoique au 
traitement de diverses affections microbiennes, streptococcies en particulier. 
L’etude systematique des deux noyaux aromatiques de sa molecule et des 
groupements chimiques qui leur sont accoles apermis de reconnaitre qu’un 
compose plus simple, le para-aminophenylsulfamide, est doue de proprietes 
antimicrobiennes analogues. Bientot, on a etendu aux pneumococcies et aux 
affections A diplocoques (blennorragie, meningite cArAbro-spinale) les indi¬ 
cations de ces deux composes. Rapidement aussi, par des modifications 
successives, les laboratoires ont crA6 une douzaine de corps nouveaux, a 
proprietes therapeutiques similaires, en cherchant a attAnuer la toxicite, 
deja faible, ou les inconvAnients des deux premiers composes suIfamidAs 
utilises. 

Selon un plan logique, les auteurs decrivent d’abord le gonocoque et sa 
culture, puis revolution de la gonococcie, les divers traitements : buccal, 
local, abortif, vaccinotherapie, chimiotherapie, etc. Ils font 1’etude des 
derives organiques du soufre employes contre la blennorragie, avec leur 
pharmacologie, leur elimination, leur mode d’action, enfin leur posologie, 
celle-ci un peu differente selon que le medicament ingere est employe seul 
ou associe a divers traitements locaux (lavages, injections uretrales 
d’argyrol); enfin, ils envisagent les incidents et accidents du traitement 
chimiotherapique soufre, y compris Faction, si contestee, des sulfamides 
sur le liquide seminal de l’homme. Les auteurs accordent leur preference a 
un traitement mixte (chimiotherapique et local), qui raccourcit toujours la 
durAe de la maladie, Avite le plus souvent les complications et, par suite, 
fait presque disparaitre le risque des contaminations. 

Bien rAdigA et bien prAsentA, ce livre contient six planches microphoto- 
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graphiques et se termine par un index bibliographique de 74 references, la 
plupart relative A des travaux parus pendant les quatre annees 1935 4 1938 
inclus. R. Weitz. 

BIERRY (H.) et GOUZON (B.). Les huftres de consommation. Un vol. 
136 pages, 8 figures. Actualites sclent, et industr., J.-B. Bailliere et fils, edit., 
Paris, 1939. — Ge livre, au dire des auteurs, « s’adresse a tous les amateurs 
d’huitres, qui ont le desir de connaitre la vie curieuse, la valeur alimentaire 
et thArapeutique de ces moliusques savoureux ». AprAs un apergu historique 
sur l’huitre et l’usage qu’en ont fait les gourmets de tous les Ages, cet 
ouvrage donne la description anatomique des deux espAces cultivees en 
France, la plate « Marennes » et la tortueuse « Portugaise ». La reproduc¬ 
tion et la biologie de ces moliusques sont ensuite AtudiAes, I’inferessante 
question du « verdissement » faisant l’objet d’un developpement particulier. 

Les trois derniers chapitres, concernant plus spAcialement l’usage alimen¬ 
taire des huitres, traitent de leur elevage, deleur valeur nutritive (elements 
minAraux, vitamines, facteur antianemique) et des moyens employes pour 
contrdler leur salubrity. 11 faut retenir, en effet, que la consommation des 
coquillages contamines constitue trop souvent la cause des endAmies 
typhiques dont on constate la persistance dans les dApartements cbtiers de 
notre pays, en depit des dAcrets AdictAs depuis une vingtaine d’annAes sur la 
protection des pares et la garantie d’origine conferee par l’Atiquette de 
« salubritA ». G. Valette. 

NARBONNE (Gilbert). Contribution 4 l’6tude des « Ephedra ». 
Ephedra nord-africains et ieurs alcaloides. 1 vol. in-8°,118 pages, 
5 fig., dont 3 pi. hors texte. Th. Doct. Univ. Alger (Pharmacie ■). Imprimerie 
Victor Heintz, Alger, 1940. — Chacun connait la place importante prise, en 
quelques amfees, par 1’AphAdrine dans la nfedecine europAenne. Bien que 
les chimistes puissent rAaliser la synthAse de cet alcaloide et de ses isomAres, 
ce sont encore les Ephedra de Chine etd’Espagne qui fournissent la majeure 
partie de 1’AphAdrine journellement employAe en thArapeutique. Or l’Afrique 
du Nord frangaise compte dans sa flore cinq espAces d 'Ephedra; le nombre 
de ces derniers atteint mAme une douzaine, si Ton tient compte des sous- 
espAces etvarfetAs. Ces plantes habitent tantOt des regions sableuses, tantot 
des rocailles calcaires, souvent au voisinage des Juniperus. 

En quelques pages, l’auteur rappelle les gAnAralifes relatives aux Ephedra, 
puis il etudie plus spAcialement 1’ Ephedra alata var. alenda Stapf, YE. altis- 
sima Desf., YE. fragilis, var. Desfontainii et var. Cossonii Stapf, enfin YE. nebro- 
densis Tineo, var. Villarsii. AprAs 1’exposA des caractAres botaniques et 
micrographiques, M. Narbonne entreprend une Atude chimique approfondie, 
indiquant les proprietAs, les diverses synthAses et les rAactions chimiques 
de 1’AphAdrine; ensuite, il passe a l’etude pharmacodynamique etaux appli¬ 
cations de cet alcaloide sympathomimAtique, hypertonique et bronchodila- 
tateur. 

En ce qui concerne les possibilitAs d’exploitation des Ephedra nord-afri¬ 
cains, il y a lieu tout d’abord d’envisager la teneur alcaloidique. Chez ces 
Ephedra, selon certains auteurs, les rAgions des nceuds de la tige seraient 
moins riches en principes actifs que celles des entrenceuds ; or, des dosages 
pratiquAs sur la variAtA alenda, par MM. Fourment et H. Roques, ont, au con- 
traire, donnA vers les nceuds 0 gr., 205 d’alcaloides totaux pour 100 et 
0 gr., 144 "/o pour les entrenceuds. D’autre art, les extraits aqueux totaux 
d'E. alata, var. alenda, sont douAs d’une action hypertensive et vaso- 
constrictrice beaucoup plus marquAe que les extraits analogues prAparAs 
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avec YE. fragilis ou l’E. altissima. En Algerie, c’est done la variety alenda 
qui semble preferable pourune exploitation dirigSe vers l’industrie chimique 
ou la therapeutique, mais elle est cependant nettement plus pauvre que la 
drogue chinoise de bonne quality. 11 reste a determiner les proportions 
respectives d’ephedrine et de pseudo-6phedrine dans la plante, l’epoque de 
l’ann£e la plus favorable pour la rScolte, les stations dans lesquelles le 
vegetal est le plus riohe en alcaloides. 

Bien ordonne et ei6gamment edit6, ce travail apporte une contribution 
utile k l’etude des plantes m6dicinales de l’Afrique du Nord. R. Wz. 

COLLET (Henry). Contribution & l'£tude des vins. These dipt. sup. 
de Pharm. (Montpellier), 120 pages. Louis Jean, impr.-edit., Gap, 1939. — La 
th&se de M. Collet, comme celle de M. Baylet analys6e precedemment, est 
inspiree par un mfime souci d’apporter a Toenologie le concours de la physi¬ 
que moderne. 

L’auteur nous avoue, en mature de conclusion, qu’ « h part la determi¬ 
nation de la couleur par le photometre trichrome, qui est k la portee de 
tout le monde, les autres mesures demandent un appareillage malheureu- 
sement couteux et sont d’une technique relativement delicate ». 

Cette olfre d’excuses nous parait, en verite, superllue. Chacun sait que 
toute mesure physique exige la possession d’un appareil; chacun sait aussi 
que le pharmacien praticien n’en possede guere dans son laboratoire, sinon 
parfois quelque balance de precision et plus rarement encore un polarimetre 
d’occasion. Ce n’est done pas a l’usage de ces confreres besogneux que 
M. Collet propose la determination de l’indice de refraction des vins, 
celle de leurs spectres d’absorption et de fluorescence, leur polarimetrie 
avec source de grand eclat et lumieres monochromatiques variees. Ce sont 
au contraire les grands laboratoires specialises en oenologie qui pourront 
trouver dans ce travail de precieuses indications pour Torientation de leurs 
investigations futures. M. Collet a fait oeuvre de prospecteur et, sans le 
savoir peut-Stre, il a montre dans quel sens pourrait s’orienter utilement et 
d’une maniere originale 1’activite de ceux de nos confreres qui possfedent a 
la fois l’achalandage et le materiel perfections, l’un etant la consequence 
de l’autre. 

Parmi les resultats les plus importants de ce travail, et abstraction faite 
d’une presentation rigoureuse des techniques a laquelle M. Collet s’est 
astreint, signalons: 

t° L’existence d’un maximum dans la courbe d’absorption situe, pour les 
diflerents vins, entre X = 510 mp. et X = 545 mg, avec deplacement vers les 
grandes longueurs d’ondes quand le vin est plus intensement colore ; 

2° L’existence d’une absorption selective dans l’ultra-violet pour X = 280m<jq 
par tous les vins qu’ils soient rouges, ros6s ou blancs, ce qui conduit l’auteur 
A l’hypothese d’un substratum commun pour la maliere colorante de ces 
vins; 

3° La determination precise des spectres de fluorescence (etendue et 
intensite) pour chaque echantillon et la mise en evidence d’une plus grande 
fluorescence dans le cas des vins blancs ou roses, contrairement a l’opinion 
de certains cenologues qui attribuent la fluorescence aux matures tan- 
noiques; 

4° L’imputation du pouvoir rolatoire pour la plus grande part au sucre 
interverti et, pour une faible proportion, A une petite quantite d’acide 
tartrique echappant, selon l’auteur, a la defecation par le sous-acetate de 
plomb. 
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En resume, excellent travail de physique appliquAe, bien dans la note 
moderne, et du meilleur augure pour l’avenir de celui qui l’a patiemmeni 
et soigneusement conduit. R. Dolique. 


2° JOURNAUX - REVUES - SOCIETES SAVANTES 

Chimie analytique. 


Analyse chromatographique appliqu6e aux colorants natu- 
rels du vln. Gentilini (Luigi). Annuli di Chim. applic., 1939, 29, p. 169-183. 
— L’analyse chromatographique a donnA des resultats intAressants, en 
employant le vin AvaporA dans le vide a consistance sirupeuse, puis repris 
par l’alcool A 96° ou 1’acAtone. Parmi les adsorbants essayAs, seule la magnesie 
activAe par chauflage de 750° a 850° a presents unesAlectivitAconvenable. Les 
vins rouges montrent deux couches colorAes, l’uneen jaune, l’autre en bleu, 
qui semblent dues, 1’une au quercitrin, l’autre A une anthocyanine. 

Avec les vins blancs, 1’on ne trouve que des teintes jaunes, dues sans 
doute au quercitrin, peut-Atre accompagne de carotAne ou de xanthophylle. 

A. L. 

Dosage de I’cenotanin. Negre (E.). Annales des Falsif., 1939, 32, n° 364- 
36S, p. 175-178. — La proportion d’ammoniaque a une grande importance, 
lorsque Ton dose l’oenotanin par 1’acAtate de zinc ammoniacal. L’auteur prA- 
conise un reactif contenant,pour 1.000 cm 3 , 40 gr. d’acAtate de zincet 110 cm 3 
d’ammoniaque A 22° BaumA. A. L. 

Analyse des jus de fruits et de legumes du commerce. Guil¬ 
laume (A.) et Michon (M 11 ® M.). Annales des Falsif., 1939, 32, n° 367-368-369, 
p. 301-319. — Etude des mAthodes d’analyse, et des rAsultats obtenus. Le6 
jus de fruits du commerce sont, les uns purs, d’autres des jus de fruits 
diluAs avec de l’eau sucrAe. La vente de ces derniers devrait Atre interdite. 

A. L. 

Analyse des lalts altArAs ou coagul£s. Voiret (E.-G.). — Annales 
des Falsif., 1939, 32, n° 370-371-372, p. 401-404. — L’auteur fait passer les 
Achantillons de lait coagulA, chauffAs A 40-50° et additionnes de 1 °/ 0 
d’alcool amylique, dans un Amulseur Alectrique, d’ou le lait sort complAte- 
ment homogene, quel que soit son Atat initial. A. L. 

Conservation des dchanlillons de lait. Voiret (E.-G.) et Bonaime, 
Annales des Falsif., 1939, 32, n° s 370-371-372, p. 404-405. — Les auteurs con- 
seillent d’ajouter au lait, en mAme temps que le bichromate de potassium 
1 °/„ d’alcool amylique. A. L. 

Dosage photom£trique des substances oestrog&nes. II. Une 
nouvelle reaction color6e pour l’cestriol. Photometric determination 
of estrogens. II. A new color reaction for estriol. Bachman (C.). Journ. ofbiol. 
Chem., 1939, 131, n° 2, p. 463. — En chauffant les substances cestrogAnes A 
une temperature supArieure A -j-100° et en prAsence d’un mAlange d’acide 
phosphorique et de p-sulfonate de sodium, il se dAveloppe dans le cas de 
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1’oestriol une coloration rouge violace, tandis qu’il n’est pas observe de colo¬ 
ration avec les autres. Cette reaction permet le dosage de l’cestriol en pre¬ 
sence d’cestrone. R. L. 

Une m£thode fluorimdtrique pour Ie dosage de la riboflavine 
dans les aliments. A fluorimetric method for determining the riboflavin 
content of foodstuffs. Hodson (A. Z.) et Norms (L. C.). Journ. of biol. Chem., 
1939, 131, n° 2, p. 621. — Le dosage de la riboflavine dans les aliments peut 
etre realise correctement par une methode fluorom4trique. La riboflavine 
donne une fluorescence verte sous l’action de la lumiftre bleue; cette fluores¬ 
cence est mesurfte a la cellule photo61ectrique et une correction est faite 
pour eliminer l’influence des substances fttrangeres qui absorbent la lumiftre 
fluorescente. R. L. 


Urologie. 

Acide glycuronique urinaire et urochrome. Rangier (M.) et de 
Traverse (P.). C. R. Ac. Sc., 1939, 208, p. 134a. — L’acide glycuronique fait 
partie de la molecule de l’urochrome, et c’est par son intermediate que 
s’effectue la liaison de l'indoxyle avec la chaine peptidique. 

Cela n’exclut pas la presence, dans l’urine humaine, d’autres d4riv6s glycu- 
roniques. P. C. 

Sur un dosage de l’acide hippurique par colorim£trie. 

Reniges (G.). C.R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 972. — L’hypobromite de sodium 
decompose l’acide hippurique et donne de la benzamide bromfte, coloree en 
rouge, soluble dans le chloroforme ou dans Pother, avec une coloration 
encore perceptible pour une proportion de 0 gr., 20 d’acide hippurique par 
litre. P. C. 

Dosage de la nicotine dans I’urine. The determination of nicotine 
in urine. Corcoran (A. C.), Helmer (0. M.) et Page (I. H.). Journ. of biol. Chem., 
1939, 129, n° 1, p. 89. — La methode colorim6trique au bromure de cyano- 
gftne et ft. la benzidine permet de retrouver entre 88 et 101 °/ 0 de la nicotine 
ajoutfte ft l’urine. La quantity de nicotine excrfttfte par les fumeurs en vingt- 
quatre heures est de 1 milligr., 4 ft 9 milligr., 8, mais elle semble n’fttre 
qu’une petite fraction seulement de la nicotine absorbfte. R. L. 

Synthfese de la vitamine C et excretion par le rat. Vitamin C 
synthesis and excretion by the rat. Musulin |R. R.), Tully (R. H.J, Lo.nge- 
necker (H. E.) et King 1C. G.). Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n° 2, p. 437. — 
Les rats soumis ft une ration scorbutique £liminent cependant de fortes doses 
de vitamine C par la voie urinaire quand ils re^oivent certaines fractions 
insaponifiables volatiles de l’huile de foie de flfttan ou de la luzerne. Par 
contre, les acides gras ordinaires, les sterols, les glucides et les protides 
sont sans action appreciable. R. L. 

Ultramicrod6termination de la thiamine par la mgthode de 
fermentation. Ultramicrodetermination of thiamine by the fermentation 
method. Atkin (L.), Schultz (A. S.) et Frey (C. N.). Journ. of biol. Chem., 1939, 
129, n° 2, p. 471. — Le dosage de la vitamine B, s’effectue en atmosphere 
d’azote dans un appareil de Warburg. R. L. 
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Dosage chimique, stability et forme de la thiamine dans 
l’urine. Chemical determination, stability, and form of thiamine in urine. 
Melnick (D.) et Field (H. Jr.). Journ. of biol. Chem., 1939, 130, n° 1, p. 97. — 
La thiamine est excrete par les urines uniquement sous forme libre (et non 
phosphorylAe) et peut Atre dosAe par la reaction A la p-aminoacAtophenone 
diazotAe. L’urine doit Atre maintenue A un pH infArieur a 3 avec S0 4 H, et 
conservAe sous toluene. R. L. 


Chimie biologique. 

Influence du <16s6quilibre alimentaire d’origine lipidique 
sur la composition du muscle et du sang du pigeon. Lecoq (R..) 
C. R. Ac. Sc., 1940, 210, p. 457. — Les dAsAquilibres alimentaires lipidique et 
glucidique aboutissent Ala production d’un terrain acidosique qui provoque, 
chez le pigeon, des accidents polynAvritiques, malgrA la presence de fortes 
proportions de vitamines B dans la ration. On observe, dans les deux cas, 
une augmentation du taux des orthophosphates et du phosphore total acido- 
soluble dans le muscle, et, seulement dans le dAsAquilibre lipidique, une 
chute accentuAe de l’acide adAnylpyrophosphorique. P. C. 

Sur les pr£curseurs physiologiques de l’adr6naline. Vinet 
(M" e A.). C. R. Ac. Sc., 1940, 210, p. 552. — Dans l’Alaboration physiologique 
de 1’adrAnaline a partir de la dioxyphAnylalanine, il y a lieu d’envisager deux 
phases, d’abord une decarboxylation, puis une mAthylation avec oxydation 
de la chaine latArale. Ces deux transformations ont AtA realises par voie 
biologique. P. C. 

La regulation glucidique. Nutrition, 1939, 9, n os 1 et 2, p. 1 A 77 
et 81 A 158. — La revue Nutrition (G, Doin et C ie , Aditeurs), a publie, sous la 
direction du professeur Jean Minet (de Lille), deux numAros spAcialement 
consacrAs A l’Atude du metabolisme des glucides chez l’homme. 

La difficile question du r61e de la glande thyroide dans la regulation glu¬ 
cidique est abordde par le professeur Polonovski et H. Warembourg. On sait 
que Padministration de thyroide ou de thyroxine AlAve presque toujours la 
glycemie; inversement, la thyroidectomie pratiquAe sur l’animal determine 
de l’hypoglycemie, augmente la sensibilitA A l’insuline et contrarie l’hyper- 
glycemie adrAnalinique. Par de nouvelles recherches, les auteurs etablissent 
la grande complexite des rapports entre la glycemie et la thyroide, tant par 
Paction directe de cette derniAre que par l’excitation qu’elle apporte A 
l’insulino- et A 1’adrAnalino-sAcrAtion. 

MM. J. Castaigne et J. Chaumerliac se sont livres A une importante etude 
critique (58 pages) du r61e des reins dans la determination du diabAte sucre 
et de ses differentes formes cliniques; ils opposent, au diabAte associA A une 
insufflsance rAnale, le syndrome de glycosurie avec glycAmie normale ou 
subnormale, du en partie A une hyperpermAabilitA rAnale A l’Agard du sucre. 

MM. Loeper et Perrault envisagent, avec un choix de bibliographie fran¬ 
chise A l’appui, quelques facteurs mAconnus ou nAgligAs de la regulation 
glycAmique, tandis que G. Bizard Atudie la part du lobe antArieur de l’hypo- 
physe (hormone diabAtogAne et autres) dans cette m6me regulation. 

Citons encore : La repartition des dysrAgulations glucidiques en patho- 
logie mAdicale, par J. Minet et H. Warembourg (p. 103-119); le diabAte infan¬ 
tile, par Raoul Boulin (p. 121-132), PhyperglycAmie en dermatologie, par 
E. Berlin et M lle Danielle Liegeois (p. 133-141); hyperglycAmies et cures hydro- 
minArales, par E. Duhot (p. 142-151). Le laboratoire de recherches hydrolo- 
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giques de Vichy a apporte sa contribution avec deux notes de L. Lescceur et 
M Ue J. Patin, Tune intitule : Indice chromique plasmatique et cure alcaline 
chez les diabetiques, l’autre : Indice chromique rfisiduel de Purine et cure 
alcaline; cette dernifere montre que, au cours de la cure, l’indice chromique 
residuel de Purine s’abaisse toujours chez les diabetiques, tandis qu’il varie 
peu chez les malades non diabetiques. 

Au total, ces etudes constituent un excellent ensemble sur des questions 
de physiologie normale et pathologique qui restent toujours d’actualite. 

R. Wz. 


Pharmacie galenique. 

Le gel de silice coniine excipient pour pommades. II gelo di 
silice come eccipiente nella preparazione di pomate. Ponte (D.). Bollettino 
chimico-farm., 1939, 78, n°4, p. 89. — Le gel de silice, m61§ de 10 ii 20 % de 
glycerine, constitue un excipient pour pommades qui convient dans beau- 
coup de cas. Les pommades camphree, boriqude, a l’oxyde de zinc, au 
menthol, soufrde, d’HELMERicH, etc., s’obtiennent trfes bien et se conservent 
plusieurs mois. Les pommades mercurielles ne peuvent etre prepares, car 
le mercure ne s’eteint pas. La pommade a l’oxyde rouge de mercure se con¬ 
serve bien;au contraire, celle a l’oxyde jaune se detruit par dessiccation du 
gel de silice. Les chlorures mercureux et mercurique agissent de m6me, 
ainsi que l’acide salicylique et l’iode. Les polyphenols et les hydrocarbures 
sont egalement incompatibles. Enfln la chaleur (mfime une temperature de 
50°) amene la destruction du gel par dessiccation. Les huiles donnent une 
emulsion instable. 

La chloramine T et le chlorure de chaux (20 °/ 0 ), le permanganate de 
potassium (1 %), incorpords au gel de silice glycerine h 20 9 / 0 , ont donne a 
l’auteur des pommades stables. A. L. 

Pommades a base d’huile de foie de morue. Pomate a base di 
olio di fegato di merluzzo. Ferraris (A.). Bollettino chimico-farm., 1939, 78, 
n° 14, p. 379. — L’auteur propose les formules suivantes : 

1° Cire blanche, 10 gr.; spermaceti, 10 gr.; huile de foie de morue, 80 gr. 
Faire fondre doucement la cire, puis le blanc de baleine, ajouter peu a peu 
l’huile, en chauffant au bain-marie, a 30°. Consistance demi-dure. 

2° Cire jaune, 20 gr.; vaseline, 50 gr.; huile de foie de morue, 40 gr. 

Preparer par chauffage au bain-marie, vers 35°. Cette pommade est molle 
et s’etend facilement sur les plaies. 

3° Cire, 20 gr.; alcool stearinique, 20 gr.; vaseline, 30 gr.; lanoline, 
30 gr.; huile de foie de morue, 100 gr. 

Peut absorber jusqu’h un quart de son poids d’eau. 

4° Cire jaune, 10 gr.; stearate de triethanolamine, 10 gr.; lanoline, 25 gr.; 
huile de foie de morue, 75 gr. 

5* Formule pour preparation des suppositoires (point de fusion voisin 
de 32°) : 

Cire, 1 gr., 50; beurre de cacao, 4 gr., 50; huile de foie de morue, 4 gr. 

A. L. 

Nouveaux dmulsionnants dans la pratique pharmaceutique. 

Nuovi emulsionanti nella pratica farmaceutica. Ferraris (A.). Bollettino chi¬ 
mico-farm., 1939, 78, n° 4, p. 92. — L’auteur etudie Faction de l’alcool cety- 
lique, du stearate de triethanolamine et du cholesterol dans la preparation 
des pommades, pAtes dermiques, cremes, etc. 
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L’alcool c6tylique, alcool en C, 6 , sature, qui existe dans le blanc de baleine, 
dissous 4 chaud dans les huiles vggetales ou minerales, donne des masses 4 
consistance de pommades plus ou moins epaisses, capables d’absorber l’eau. 
L’addition de 5 °/» d’alcool cetylique 4 la vaseline donne une pommade 
blanche, qui ne rancit pas, et permet d’absorber 30 °/ 0 d’eau. L’addition de 
2 °/o 4 la p4te de Unna donne un produit stable, et 4 grains plus fins. 

Le stearate de triethanolamine, produit l£g4rement alcalin, non irritant, 
donne avec les acides gras un melange stable, blanc, dou6 d’un pouvoir 
emulsif tr4s eiev6. II absorbe les composes aqueux, les huiles vegetales ou 
minerales, les matures colorantes, les hydrocarbures, et permet la pre¬ 
paration d’une gamme infinie de pommades grasses et semi-grasses. Le 
stearate, melange 4 chaud avec de l’eau et de la glycerine, et battu vive- 
ment pendant le refroidissement, donne une pommade dans laquelle on 
peut incorporer les extraits, les huiles, les cires, les graisses, en chauffant et 
agitant pendant le refroidissement. 

La vaseline et la lanoline peuvent etre remplac6es par la preparation sui- 
vante : 

Stearate de triethanolamine, 15 gr.; vaseline, 40 gr.; glycerine, 20 gr.; 
eau, 40 gr. 

Fondre le tout dans une capsule, et battre pendant le refroidissement. 
On peut remplacer la vaseline par de la cire, du blanc de baleine, de l’huile 
de vaseline, pour obtenir des pommades ou des cremes plus ou moins 
epaisses, auxquelles on peut incorporer les medicaments qui entrent nor- 
malement dans les pommades : camphre, oxyde de zinc, acide borique, 
ichthyol, etc. On peut aussi faire des liniments plus ou moins 6pais, conte- 
nant, outre une creme tr4s molle au stearate, de l’huile camphr6e, de 
1‘essence de terebenthine, du salicylate de methyle, etc. 

Enfin le cholesterol permet de communiquer aux diverses matures 
grasses et 4 la vaseline, la propriete d’absorber une forte proportion d’eau. 

A. L. 

Preparation des ampoules de camplio-sulfonate de calcium. 

Tecnica di preparazione delle fiale di canfosulfonato di calcio. Braca- 
loni ( L.). Bollettino chimico-farm., 1939, 78, n° 6, p. 145. — Ce sel, tres 
soluble dans l’eau, s’emploie aux m6mes usages que le gluconate de calcium, 
en ampoules de 10 cm 3 titrees 4 10 °/ 0 . 

On dissout 1 K° du produit dans 5 lit. d’eau distill6e, (litre au papier 
dans un recipient jauge de 10 lit., lave le filtre 4 l’eau distiliee et complete 
au trait de jauge. On filtre de nouveau sur entonnoir de verre poreux 
(porosite n° 2), pour retenir les fibrilles du filtre entrain6es, et avoir un 
solute trfes briilant. 

Les ampoules de 10 cm 3 , remplies, sont sterilisfies une heure 4 -(-100°. A 
cette temperature le pH dela solution (6,4), n’est pas change aprfes une heure, 
mais un chauffage plus prolonge donne un pH de 6,6 4 6,8. 

La solution est legerement hypertonique (A = 0°,92), et contient environ 
0,7 0 o de calcium. A. L. 


Therapeutlque. 

De l’influence de la vitamine C sur les ph6nom&nes patliolo 
giques humains dus aux grands froids. Sartory (A.) et Meyer (J.). 
C. R. Ac. Sc., 1940, 210, p. 349. — Les fortes doses de vitamine C, per os, 
gu6rissent l’hemoglobinurie que l’on observe parfois chez 1’homme, lors des 
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grands froids. Le sue de feuilles d’iris, additions de tanin, a un effet calmant 
et vascularisant, en applications locales, sur les gelures des membres 
inftrieurs. P. C. 


Propri6t4s purgatives et constitution chimique. Buu-Hoi. C. R- 
Ac. Sc., 1940, 210, p. 418. — Chez les substances purgatives du type de la 
ph6nolphtal6ine, la fonction lactone est le support de l’activite physiolo- 
gique; les oxhydryles phenoliques jouent probablement un role de mordan- 
gage. P C. 

Sur F activity nntihdniorragique de la 2-m6thyl-1.4-naph- 
toquinone eliez le lapin et la possibility d une liypervitami- 
nose K. Meunier (P.), Hinglais (H.), Bovet (D.) et Dreyfuss (A.), C. R. Ac. Sc., 
1940, 210, p. 4S4. — La 2-m6thyl-1.4-naphloquinone, capable de corriger 
les effets de carence en vitamine K chez le poulet, est egalement active dans 
l’eiaboration de la prothrombine chez le lapin. Mais au dela de certaines 
doses, cette substance provoque, aprfes une acceleration momentanee, un 
retard parfois trAs marque de la coagulation. Cette observation pose le pro- 
bleme de l’hypervitaminose K. P. C. 

La mythymoglobine envisagye comme le principal pigment 
anormal dans le sang des hommes atteints de cyanose par 
1’eflet de la sulfanilamide. Methemoglobin as the principal abnormal 
pigment in the blood of humans showing cyanosis from sulfanilamide. 
Wendel (W. B.), Wendel (N. M.) et Cox (W. W.). Journ. of biol. Chem., 1939, 
131, n° 1, p. 177. — Les modifications observAes dans le spectre d’absorption 
du sang des sujets recevant de la sulfanilamide sont en faveur d’une presence 
de methemoglobine expliquant la couleur anormale du sang de ces sujets. 

R. L. 

Morphologic et nutrition. Nutrition, G. Doin et C ie , edit., Paris, 1938, 
8, n° 3, p. 261-324 et n° 4, p. 325-394. — Conformement au programme suivi 
par ce pAriodique et consistant a grouper, dans chaque fascicule trimestriel, 
ou parfois dans deux numeros consecutifs, un ensemble de travaux connexes, 
les deux fascicules indiques traitent de la morphologie humaine dans ses 
rapports avec la nutrition. 

Dans le n° 3, une etude de M. Bariety est consacree aux maladies de 
1’appareil digestif et aux troubles de nutrition qui en resultent, celle de 
G. Bonnet et Andre Jacquelin k la morphologie des hepatiques, celle de 
R. Turpin et M ,le M. Tisserand aux mobiles her^ditaires du d6veloppement, 
tandis que Barbier et Masquin d^crivent un cas assez inattendu : apparition 
de carotinemie chez un sujet, par abus de la courge dans l’alimentation. 

Dans le n° 4, Maurice Villaret, L. JusTiN-BssANgoN et A. Rubens-Duval 
signalent, illustre de huit photographies, le cas, favorablement ameliore par 
un traitement prolong^ au propionate de testosterone, d’un adulte de vingt 
et un ans a d6veloppement morphologique etsexuel retarde. Germaine Faure 
etudie l’influence des glandes endocrines sur la morphologie de l’enfance. 
Independamment l’un de l’autre, Henri Diffre (de Lille) et Pathault nous 
entretiennent des tests psychiques, physiques ou fonctionnels applicables A 
l’individu et des rapports morphologie-nutrition. Enfin, A. Mathieu de Fossey 
examine le « role de la constitution et du temperament envisages, par la 
morphologie et les constantes chimiques », ainsi que leur influence dans 
l’her6dite. 
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La connaissance de toutes ces notions, qni sont exposes sous une forme 
tres accessible, ne peut manquer d’etre profitable au pharmacien en le 
tenant au courant des tendances de la medecine moderne, celle-ci benefi- 
ciant elle-meme des decouvertes successives des chimistes et des biologistes. 

R. ffz. 


Pharmacodynamie. 

L’action liyperglyc£miante des venins de serpents. Ber¬ 
trand (G.) et Vladesco (R.). C. R. Ac. Sc., 1939 , 209, p. 818. — Les venins de 
tous les serpents examines renferment une substance hyperglycemiante, en 
proportion differente suivant l’espfece. Cette substance est probablement 
distincte des autres produits toxiques. P. C. 

Influence des variations de la temperature sur la production 
de l’anesthesie par le bromure de propyle. Teneur de l’enc6- 
phale en substance anesth&sique. Etude chez le poisson (gou¬ 
jon) maintenu entre +5° et -|- 25°. Tiffeneau (M.) et Cahen (R.). 
C. R. Soc. Biol., 1938, 128, p. 1058-1060. — La quantity de bromure de pro¬ 
pyle que fixe par minute et par gramme de tissu l’enc6phale du goujon, au 
cours de l’anesthesie, croit en fonction de la temperature; la courbe repre¬ 
sentative du phenomene est d’allure parabolique. L’influence favorisante 
qu’exerce la temperature sur l’anesthesie du goujon par le bromure de 
propyle semble r£sulter d’un accroissement de la vitesse de penetration 
branchiale de l’anesthesique et de sa fixation par l’encephale. P. B. 

Influence de I’hyperthermie et de l'hypothermie sur la pro- 
duction de l’anesthdsie par le bromure de propyle. Teneur du 
sang et de l’enc6phale en substance anesthesique. Etude chez 
le cobaye. Tiffeneau (M.) et Cahen (R.). C. R. Soc. Biol., 1938, 128, p. 1060- 
1062. — L’anesthesie par le bromure de propyle s’etablit en un temps 
moindre chez le cobaye rendu hyperthermique par l’injection d’agent pyr6- 
togSne que chez 1’animal normal. On constate l’inverse quand la tempera¬ 
ture du cobaye est abaissee par l’injection d’un antithermique (antipyrine). 
Pour un m6me stade d’anesthesie la teneur en bromure de propyle de l’ence¬ 
phale est sensiblement la m6me dans les trois series d'animaux, la quan- 
tite fixee par minute etant au contraire augment6e chez le cobaye hyper¬ 
thermique et diminuee chez le cobaye hypothermique. L’hyperthermie et 
l’hypothermie semblent respectivement accroitre et diminuer la vitesse de 
fixation du bromure anesthesique dans l’encephale. P. B. 

Influence de l’immersion en milieu acide ou alcalin sur 
l'action anesthesique du bromure de propyle chez le goujon. 
Teneur de Tenc6phale en substance anestlidsique. Tiffeneau (M.) 
et Cahen (R.). C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 1220-1223. — Chez le goujon, 
prealablement plonge dans des solutions acides ou alcalines, le temps requis 
pour la realisation d’un meme etat anesthesique par immersion dans une 
solution dilute de bromure de propyle est sensiblement moitie moindre 
apr^s le contact acide qu’apres le contact alcalin. Lorsque le mSme etat 
anesthesique a ete ainsi atteint, la teneur de l’encephale en bromure de 
propyle est moindre chez 1’animal plonge prealablement dans un milieu 
acide que chez l’animal normal; elle est, par contre, un peu plus elevee que 
chez ce dernier pour l’animal plonge dans un milieu alcalin. On peut done 
conclure a des modifications de la reactivite de l’encephale qui devient 
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hypersensible a Taction de l’anestliesique dans le premier cas et hyposen- 
sible dans Ie second. Les quantites de bromure de propyle fixees par l’ence- 
phale dans l’unite de temps sont sensiblement du m6me ordre de grandeur 
pour les diverses conditions ci-dessus; il ne semble done pas se produire de 
modification de la permeability. P. B. 

Sur l'action des narcotiques et des annleptiques sur la for¬ 
mation de la chaleur dans les difFdrentes parties du cerveau. 

Feitelberg(S.) et Lampl (H.). Arch, internat. Pharm. etThir., 1939, 61, p. 235-270. 
— Determination de la formation de la chaleur dansle cerveau et le tronc cere¬ 
bral par mesure de la difference de temperature entre l’ecorce cerebrate et 
le tronc cerebral d’une part et la carotide d’autre part. Comparaison de la 
formation de chaleur dans l’ecorce et le tronc cerebral par mesure de la dif¬ 
ference de temperature entre les deux parties du cerveau (thermogramme 
differentiel). Avecl’ether, la paraldehyde el le luminal, abaissement du ther¬ 
mogramme cortical comme de celui du tronc cerebral. Avec l’ether et la 
paraldehyde abaissement du thermogramme differentiel. Les narcotiques et 
les hypnotiques diminuent done la formation de chaleur dans tout le cer¬ 
veau. L’etlier et la paraldehyde inhibent la fermentation de chaleur dans 
l’6corce cerebrate plus fortementque dans le tronc cerebral, tandis que le 
luminal exerce sur le tronc cerebral une action inhibitrice plus forte que sur 
l’ecorce c6rebrale. Action plus marquee des narcotiques sur la substance 
grise que sur la substance blanche et sur une region motrice que sur une 
zone muette. Le cardiazol eleve le thermogramme de l’ecorce comme celui 
du tronc, son action excitante porte sur le tronc cerebral et s’etend apres le 
dedenchement des convulsions au cerveau. L’eievation thermique centrale 
du cardiazol peut etre supprim6e par le curare et par l’evipan sodique. 

P. B. 

Analyse des influences saisonni&res sur la r6ponse des 
souris blanches aux anestli6siqiies. De Beer (E. J.), IIjort (A. M.) et 
Cook (C. A.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 46-60. — Pas de variations 
saisonnieres nettes au point de vue de la toxicile de la n-propyl-o-tolyluree 
ou du sel de sodium de l’acide 6thyl-n-hexylbarbiturique. Les variations 
intrasaisonnieres de toxicite observees pour le derive de l’uree sont dues au 
hasard seul, a l’exception du mois de juillet, mais il n’en est pas de m£nve 
pour le derive barbiturique ou des facteurs autres que le hasard jouent cer- 
tainement un role. P. B. 

Une analyse des influences saisonnieres sur la durge de 
l’anesthdsie chez les souris blanches. De Beer (E. J.), Hjort (A. M.) et 

Cook (C. A.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 61-69. 

Effet de ralimentation sur les qualit6s anestliesiques de 
quelques hypnotiques. Hjort (A. M.), De Beer (E J.) et Fassett (D. W.). 

Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 79-88. — Difference nette entre les 
doses minima hypnotique et minima mortelle de la n-propyl-o-tolylur6e non 
symetrique chez les groupes de souris nourries avec deux types tr6s diffe- 
rents de regime. P. B. 

Etudes sur le cyclopropane. V. EfTet de la morphine, du bar¬ 
bital et de I’amytal sur la concentration du cyclopropane 
dans le sang: n6cessaire pour Tanesthgsie el i’arrfit respira- 
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toire. Robbins (B. H.), Baxter (J. H.j or .)et Fitzhugh(0. G.). Journ. Pharm. exp. 
Ther., 19 )9, 65, p. 136-142. — Les doses faibles de morphine, de barbital et 
d’amytal diminuent nettement la dose de cyclopropane nlcessaire pour 
l’anesthfisie chirurgicale sans diminuer sensiblement la concentration neces- 
saire pour produire Parrot respiratoire. Avec les doses plus fortes, existence 
d’une sommalion partielle a toutes les phases d’action et pour 1’arrSt respi¬ 
ratoire. P. B. 

Action du magnesium sur le sjstime nerveux central et son 
antagonisme par le calcium. Bryant (G. W.), Lehmann (G.) et Knoefel 
(P. K.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 318-321. — Chez le chien spinal, 
Taction narcotique centrale du magnesium determine une perle complete 
du r6flexe de llexion tandis que le muscle du squelette r6pond encore par 
une contraction de l’excitation de son nerf moteur. A un taux plus dlevd du 
Mg dans le sang, la rdponse A Texcitation du nerf moteur disparait 6gale- 
ment. Action antagoniste du calcium sur le m6me mdcanisme, central et 
peripherique, d6prim6 par le magndsium. P. B. 

Etudes sur le cyclopropane. VII. Analyse des facteurs con- 
trolant la frequence cardlaque chez les chiens anesthesias au 
cyclopropane ou ft Tether apres traitement morphinique 
pr£alable. Robbins (B. H.), Fitzhugh (0. G.) et Baxter (James H. j or ). Journ. 
Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 206-215. — L’6ther determine une augmenta¬ 
tion de la frequence cardiaque a un taux aussi 61ev6 que le niveau t£moin 
apres morphine; Panesthdsie au cyclopropane maintient ou augmente Pellet 
bradycardiasant de la morphine. La tachycardie sous anesthdsie A Pdther 
rSsulte d’une depression de Paction vagale et n’est pas en rapport avec une 
excitation sympathique, le maintien ou l’augmentation de la bradycardie 
morphinique par le cyclopropane est du a un renforcement de Paction 
vagale. P. B. 

Etudes sur le sang dansl'anesthesie. 1. Administration d’^ther 
au chien en goutte A goutte ou en syst&me feme. Fay (M.), 
Andersch (M.) et Kenyon (M. B.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 224-233. 
— Avec les deux techniques d’administration, chute du pH du sang, des 
chlorures du serum et souvent des bases fixees aux proteines, augmentation 
du sodium et habituellement de l’acide lactique. Chute la plupart du temps 
du potassium sdrique. P. B. 

Etudes sur le sang dans Tanesth&sie. 11 . Cyclopropane et 
ether ethylique. Fay (M.), Andersch (M.) et Kenyon (M. B.). Journ. Pharm. 
exp. Ther., 1939, 66, p. 234-240. — Avec ces deux anesthesiques, augmenta¬ 
tion legere du sodium du sang, diminution habituelle des chlorures et 
61Avation des phosphates inorganiques. Abaissement des bicarbonates h la 
m6me dtendue et des bases fixees aux protdines. LSgere augmentation de 
l’acide lactique. Augmentation du taux des globules rouges. Aprfes lather le 
pH est toujours abaiss6, aprfes le cyclopropane le pH peut rester inchange, 
mais baisse souvent A la m6me 6tendue environ qu’avec l’dther. Le potassium 
diminue davantage aprAs 6ther qu’aprfes cyclopropane. La capacity en CO, 
diminue habituellement aprfes dther, aprfes cyclopropane la diminution n’est 
pas constante, souvent ldgfere augmentation. Augmentation inconstante des 
bases totales apres cyclopropane. P. B. 
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Analyse des relations entre Ies modilications du milieu et la 
dur£e de l’anesth6sie chez la souris blanche. De Beer (G. J.), 
Hjort (A. M.) et Fassett (D. W.). Joum. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 241-250. 

— La durAe de l’anesthesie est augmentAe avec FAlAvation de la pression 

baromAtrique. Etude de l’influence de la temperature et de FhumiditA de 
Fair. P. B. 

Sur la narcose 4 l’dvipan. Richard (.A.). C. R. Soc. Biol., 1939; 130, 
p. 1016-1019. — L’Avipan determine une elevation de chronaxie centrale 
d’autant plus forte et dangereuse, et une duree de narcose d’autant plus 
courte, que la solution d’evipan est plus concentree ou injectee plus rapide- 
ment. P. B. 

Sur quelques associations d'hypnotiques de la s6rie barbi- 
turique. Olszycka (L.). C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 1242-1244. — Dans 
l’emploi des trois associations : 1° butyiethylmalonyluree(I) -Athylisoamyl- 
malonyluree (III); 2° butyiethylmalonylur6e(I) -isopropylallylmalonyluree 
(II); 3° ethylisoamylmalonylur6e (Ill)-isopropylallylmalonyluree (II), tout se 
passe comme s’il y avait addition des doses des deux hypnotiques admi- 
nistr6s simultanAment, le deuxieme hypnotique jouant, vis-a-vis du premier, 
le r&le d’une dose compiemenlaire. P. B. 

Sur quelques associations d’hypnotiques, exaltation de Tac¬ 
tion aneslh6sique. Olszycka (L.). C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 1244-1246. 

— Les associations alcoolAthylique-AtbylisoamylmalonylurAe, alcool Athyli- 

que-isopropylallylmalonyluree provoquent, A cdtA d’une prolongation impor- 
tante de Faction hypnotique, une anesthesie profonde quipeut se manifester 
pour des doses infArieures aux doses toxiques. P. B. 

Effet de l'6vipan, du pernoctone, de l’amytal sodique et de 
Tavertine sur la circulation et la respiration et sur le rgflexe 
sino-earotldien. Nowak (S. J. G.). Arch, internat. Pharm. et Ther., 1938,60, 
p. 118-128. — L’Avipan n’exerce pas d’effet depresseur sur la pression san¬ 
guine, un effet depresseur variable sur le rAflexe presseur sino-carotidien et 
un effet depresseur sur la frequence respiratoire. L’amytal sodique est de 
mAme moderAment depresseur sur ces mecanismes. La duree et le maintien 
d’une phase stable d’anesthesie, le distinguent de Pevipan. Le pernoctone a 
une marge anesthesique trAs etroite; pendant Paction anesthesique, l’activite 
vasomotrice est satisfaisante au point de vue du reilexe presseur sino-caro¬ 
tidien. Habituellement il deprime la pression sanguine, abolit le reilexe 
presseur sino-carotidien et deprime le centre respiratoire. L’avertine res- 
semble au pernoctone A ce point de vue. P. B. 

Effet des infusions intraveineuses massives sur le cours de 
la narcose barbituriqne. Cutting (R. A.) et Koppanyi (T.). Arch, internat. 
Pharm. efTher., 1938, 60, p. 395-409. — Les infusions intraveineuses massives 
de solutions isotoniques de glucose ou de NaCl aux taux de 1/4 A 3/4 du 
poids du corps chez le chat et le chien, dAterminent un raccourcissementde 
la durAe de la narcose produite par les doses moyennes de vAronal et de 
gardAnal sodique jusqu’A un tiers A un demi de celle des tAmoins, en dou- 
blant l’Alimination prAcoce de ces drogues par Purine. Ces infusions massives 
permettent aux animaux de se rAtablir apres administration de deux A trois 
fois la dose minima mortelle de veronal sodique. P. B. 
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Etude 61ectro-enc6pliaIographique de la localisation pliar- 
macologique des narcotiques. Drohocki (Z.) et Drohocka (J.). Arch, 
intemat. Pharm. et Th6r., 1938, 62, p. 265-280. — Les auteurs insistent sur la 
valeur de la methode de l’eiectro-enc6phalographie pour la localisation 
des points d’action des substances pharmacologiques (localisation pharrna- 
cologique) dans le cerveau. L’emploi comme critere de la variation qualita¬ 
tive de I’eiectro-production du cerveau se montre particulierement utile. 
Les conclusions des recherches des auteurs sont que l’action de tous les 
narcotiques qu’ils ont studies est, sans exception, complexe et qu’elle ne 
peut etre exprimde par une classification en deux groupes. Les narcotiques 
dits « corticaux » attaquent simultanement comme les narcotiques dits « du 
tronc « l’dcorce c6rebrale et le tronc cerebral. Quel que soit le narcotique, 
c’est I’dcorce cerebrale qui est habituellement le plus fortement atteinte. En 
outre, il est Evident que la narcose n’est pas un etat identifiable avec un 
phdnomfme d’inhibition parce qu’elle est caractdris6e par des symptdmes 
specifiques ; la rythmisation, la periodisation, 1’automatisation, l’apparition 
de grandes ondes lentes, le phenomene de l’echo et du miroir et mfime par- 
fois par l’augmentation importante de l’eiectro-production, qui certes ne 
peut caracteriser l’inhibition. Ce sont les changements qualitatifs et non pas 
quantitatifs qui sont les plus caractdristiques pour l’etat de narcose du cer¬ 
veau. P. B. 

Le m6canisme de Taction m£lanophoro-dilatatrice de plu- 
sieurs drogues et ses relations avec la s£crdtion interne de 
l’hypophyse chez les grenouilles. Shen (T. C. R.). Arch, intemat. 
Pharm. et Thir., 1939, 62, p. 295-329. — L’injection sous-cutan6e de doses 
convenables de barbiturates (dial, luminal, numal et veronal), de corynan- 
thine ou de gravitol determine un obscurcissement intense et prolong^ de la 
peau et une expansion rdticulee des melanophores chez les grenouilles nor- 
malement pAles, mais non chez les grenouilles hypophysectomisdes. Une 
rdponse de p&leur peut etre provoquee chez les animaux rendus compiete- 
ment sombres par une de ces drogues par l’hypophysectomie consecutive ou 
par la decapitation caudalement par rapport a l’hypophyse. L’action meia- 
nophoro-dilatatrice de ces drogues n’est pas due a la paralysie motrice 
associ6e, ni aux modifications vaso-motrices et ni a une action de potentia- 
lisation des drogues sur l’hormone melanophorique elle-mSme. L’expansion 
des melanophores est le resultat, aprfes l’administration des drogues, d’un 
effet humoral central determinant une augmentation de la secretion de 
l’bormone melanophorique par le lobe neuro-intermddiaire de 1’hypophyse. 
L’application directe de quantites minimes des drogues precedents sur la 
region hypophysaire mise a nu des grenouilles normalement pftles, produit, 
en effet, une expansion melanophorique maxima. L’application directe 
d’anesthesiques locaux sur la region hypophysaire mise a nu des grenouilles 
normalement pales produit une expansion maxima des melanophores. 
L’hypophysectomie consecutive produit de la pdleur. L’hypersecretion de 
l’hormone melanophorique hypophysaire anterieurement produite par les 
drogues prec4dentes persiste aprfes blocage des impulsions nerveuses qui 
vont a l’hypophyse par anesth6sie locale ou par extirpation de tout l’infundi- 
bulum. La drogue semble done agir par une excitation glandulaire directe 
ou par une suppression ou une diminution d’un tonus inhibiteur pr6existant 
influengant la secretion de 1’hormone melanophorique hypophysaire par 
1’intermediaire de 1’innervation de 1’hypophyse. L’auteur classe les subs¬ 
tances melanophoriques en deux groupes. Le premier, qui comprend les 
substances non pituito-tropiques, dilate les melanophores en agissant directe- 
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ment sur la peau (reaction primaire de l’expansion melanophorique). Le 
deuxifeme groupe, qui comprend les substances pituito-tropiques, dilate les 
meianophores indirectement par une augmentation de la section de l’hor- 
mone melanophorique de l’hypophyse, reaction secondaire de l’expansion 
des meianophores. P. B. 

Effet des injections intraveineuses de thio-barbiturates sur 
les volumes de la rate et du rein. Haury (V. G.), Gruber (Ch. M. J or ). 
et Gruber (Ch. M.). Arch, internat. Pharm. et Ther., 1939, 62, p. 342-346.— 
Le thio-pentobarbital sodique, le penthotalsodique etle thio-et.hamyl sodique 
injectes dans les veines des chiens intacts ou spinaux eifevent la pression 
art6rielle et diminuent les volumes de la rate et du rein. L’evipal determine 
une chute de la pression sanguine et dilate les organes precedents. L’action 
des thio-barbiturates est en partie peripherique, en ce qui concerne 1’effet 
sur le systfeme vasculaire. P. B. 

Effet sur les lambeaux isol6s d’utdrus de lapine des barbi¬ 
turates A action br6ve et des thio-barbiturates. Gruber (Ch. M.l 
et Gruber (Ch. M. J° r ). Arch, internat. Pharm. et Ther., 1939, 62, p. 377-379. — 
Les barbiturates a action brfeve (evipal et pentobarbital) et les thio-barbitu¬ 
rates (thio-pentobarbital, penthotal et thio-6thamyl) presentent les memes 
actions sur les lambeaux uterins que les barbiturates a action plus prolongee. 
Les dilutions de 1/9,000 a 1/30,000 determinent une perte rapide du tonus 
general. P. B. 

Depression cardiaque par les derives barbituriques. Etude 
de l’action antidotique relative de certains stimulants car- 
diaques. Johnston (R. L.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1938, 64, p. 330-334. — 
Les barbiturates excercent une double action depressive sur le coeur de 
torlue, a) par le mecanisme vagal et b) directement sur le muscle cardiaque, 
action en se manifestant par un ralentissement graduel et finalement par un 
blocage cardiaque. L’atropine et la glycine contrebalancent bien des deux 
types de depression, mais avec une perfusion prolongee l’action depressive 
predomine finalement. La coramine et le mdtrazol diminuent legerement la 
depression barbiturique, mais sont moins actifs que quelques-uns des corps 
puriques parmi lequels le salicylate de th6ophylline-calcium (phyllicine) est 
le plus actif. Aucune des substances employees n’a realise l’antidote parfait, 
car avec toute si la perfusion est prolongee Paction depressive predomine 
finalement. P. B. 

Influence de la temperature de la piece sur I'action des 
barbiturates. Raventos (J.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1938, 64, p. 355-363. 
— La dur6e de Paction des barbiturates depend de la temperature de la piece. 

P. B. 

Standardisation de la marge de surety. Foster (B. H. K.). Journ. 
Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 1-17. — L’auteur propose une nouvelle stan¬ 
dardisation pour la mesure de la marge de siirete des drogues; cette stan¬ 
dardisation est basde sur la determination de la relation dose-effet, en 
employantdes fonctions convenables de la dose.et de l’effet pour 100. Appli¬ 
cation A l’acide allylisopropylbarbiturique et h l’acide phenylethylbarbitu- 
rique. P. B. 

Le Girant : Marcel Lehmann. 
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MEMOIRES ORIGINAUX w 


L’action combinee de la ldcithine et des sels biliaires 
sur l’hydrophilie du cholesterol. 

Nous avons montre dans de r6centes publications [5, 6] que les 
solutions aqueuses de certains savons, en particular l’oieate, le lino- 
leate, le linoienate et le ricinol^ate de sodium possedent, comme les 
solutions de sels biliaires, la propri^le de dissoudre la 16cithine, et 
nous avons constate que cette action hydrotrope des savons et des 
sels biliaires est encore manifeste si l’on ajoute & la lecithine des pro¬ 
portions variables de cholesterol. Dans ces conditions, le cholesterol 
et la lecithine sont reellement dissous dans l’eau ; le liquide obtenu 
est optiquement vide et les trois constituents du melange (lecithine, 
cholesterol et cholate de sodium par exemple) peuvent £tre deceies 
dans le produit d’ultrafiltration. 

Modifiant les conditions de nos experiences, nous avons cherche 
a voir si Taction dissolvante qu’exercent les sels biliaires comme le 
cholate de sodium sur le cholesterol cristallise est favorisee par 
l’addition de lecithine, bien que l’opinion contraire ait ete emise 
par differents auteurs : Moobe et Parker [3] et E. Gerard [2]. 

(*) Reproduction interdite sans indication de source. 
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Dans une premiere serie d’essais, nous avons etud'16 le pouvoir 
dissolvant du cholate de sodium sur le cholesterol : on met en pre¬ 
sence de quantity de cholate de sodium variant de 0 gr., 10 & 1 gr., 
un excfes de cholesterol pulverise (0 gr., 20). On complete les 
volumes a 20 cm 3 par addition d’eau saiee a 8 p. 1.000 et on main- 
tient pendant trois jours les melanges ik l’etuve a 37° C., en agitant 
de temps h autre. On flltre sur papier (Durieux, filtration lente) et 
le cholesterol est dose colorimetriquement dans les filtrats. Le 
tableau I donne l’ensemble des resultats obtenus dans ces conditions : 


Tableau I. 


Cholalede sod. introd. (en mgr. p. 20 cm 3 ). 

100 

200 

300 

400 

500 

600 

700 

800 

900 

1.000 

Cholesterol dose (cn milligr.) . 

Traces. 

1,4 

3,3 

6 

8,5 

11,2 

14,4 

17,2 

20,5 

23,5 


Rapprochons de ces valeurs le r6sultat obtenu par Gijrard : a 37°, 
100 cm 3 d’une solution mixte de glycocholale de sodium (6 gr., 95 %) 
et de taurocholate de sodium (2 gr., 75 %), dissolvent 0 gr., 185 de 
cholesterol. Pour Moore et Parker, une solution d’acide biliaire a 
5 % dissout environ 0 gr., 10 % de cholesterol. 

En ce qui concerne l’action hydrotrope des savons, notons d’autre 
part le fait mentionne par Velluz et Bouchara [7] : une solution de 
ricinoieate de sodium a 2 % donne, en presence de 2 p. 1.000 de 
cholesterol, une solution parfaitement limpide. 

Une deuxieme serie d’experiences a ete faite en introduisant dans 
chaque tube une quantite fixe de lecithine pure (0 gr., 10) en suspen¬ 
sion aqueuse a 1 % ( x ). Les quantites de cholesterol dosees dans 
chaque filtrat sont donnees dans le tableau II : 


Tableau II. 


Cholate de sod. introd. (en mgr. p. 20 cm 3 ). 

100 

200 

300 

400 

500 

600 

700 

800 

900 

1.000 

Cholesterol dose (en milligr.) . 

10 

11,4 

12,2 

13,2 

14 

16 

18,4 

_ 

20 

22 

24 


De la comparaison des tableaux I et II, il ressort que la lecithine 
augmente notablement le pouvoir dissolvant du cholate de sodium 
pour le cholesterol et ce phenom&ne est d’autant plus net que les 
solutions de cholate de sodium sont plus diluees. Cette action favo¬ 
rable de la lecithine sur la dissolution du cholesterol a cte cut revue 

1. Les echantillons de lecithine « Irfes pure » du commerce renferment tou- 
jours une notable proportion de cholesterol. Nous avons utilise exclusivement 
pour nos essais le produit extrait du jaune d’oeuf, rogcnerc de sa combinaison 
chloro-cadmique et conserve sous azote en lube scelie. 
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par Spanner et Baumann [4] dans le cas du desoxycholate de sodium. 
Pared fait avait 4chapp6 a Moore et Parker, ainsi qu’& Gerard ; 
c’est qu’en effet ces auteurs avaient utilise des solutions de sels 
biliaires relativement concentres (de l’ordre de 10 %), alors qu’k 
partir de 5 % de cholate de sodium, l’addition de lecithine reste 
pratiquement sans effet, comme l’indiquent les chiffres de la der- 
ni£re colonne des tableaux I et II. 

Nous avons ensuite fait varier la proportion de lecithine introduite, 
la quantity de sel biliaire utilis^e 6tant maintenue constante 
{0 gr., 10 %). Le tableau III indique les resultats obtenus : 


Tableau III. 


Lecithine introduite (en milligr. p. 20 cm 3 ) 

to 

50 

too 

150 

200 

250 

100 

Cholesterol dose (en milligr.). 

1,2 

2,8 

10,6 

19 

29 

31,6 

32,8 


On voit par la que la quantity de cholesterol passee en solution 
est fonction de la teneur du melange en lecithine, et c’est pour les 
teneurs comprises entre 0 gr., 10 et 0 gr., 20 pour 20 cm 3 , soit 
O gr., 50 et 1 gr. de lecithine pour 100 cm 3 , que l’accroisseinent de 
la quantity de cholesterol dissous est le plus net. 

Une derniere s4rie d’experiences a consists & faire varier le 
lecithine 

rapport —— -----. la somme des poids des deux substances 

cholate de sodium 

£tant maintenue constante et 5gale 5 0 gr., 20 pour 20 cm 3 . Chose 
curieuse, nous avons trouv6 que la quantity de cholesterol, dissous 
lecithine 

est maximum quand le rapport——------est egal & 1. 

cholate de sodium 

C’est ce qui ressort du tableau IV et de la courbe de la figure 1. 


Cholesterol 

20 L 



o so ioo iso 200 Cholate Na 

200 150 ioo so o Lecithine 

Fig. 1. — Action des puporlions respectives de lecithine et de cholate de sodium 
sur la dispersion du cholesterol en milieu aqueux. Doses en milligrammes pour 
20 cm 3 de solution. 
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Tableau IV. 



Dans tout ce qui precede, nous avons toujours parle de dissolution 
du cholesterol. Nous devons cependant faire remarquer que cette 
expression n’est pas absolument exacte ; les liquides obtenus par 
filtration des melanges sont, en effet, opalescents ou nettement 
troubles et pi-esentent a l’examen ultramicroscopique des micelles 



nombreuses. De plus, les ultrafiltrats de ces melanges sont totale- 
ment depourvus de cholesterol, alors qu’on y peut deceler le cholate 
de sodium et la lecithine. 

En examinant & l’ultramicroscope un cristal de cholesterol plonge 
dans la solution lecithine-cholate de sodium qui exerce une action 
dispersive maximum CO gr., 10 de chacune des substances pour 
20 cm 3 d’eau), on assiste a la desagregation progressive de ce cristal. 
A la surface de ce dernier se forment des digitations qui s’accroissent 
lentement en affectant des aspects assez varies (en massues, monili- 
formes, bifurques) et se resolvent finalement en particules spheriques 
agitees de mouvements browniens (fig. 2). Le terme d’hydrotropie ne 
peut mieux s’appliquer qu’& de tels phenomenes ou 1’on voit se 
manifester l’attraction qu’exerce l’eau sur une substance insoluble 
dans ce liquide. 
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II est permis de conclure de 1’ensemble de ces resultats que l’addi- 
tion de lecithine aux solutions de sels biliaires a pour effet 
d’augmenter notablement l’action dispersive qu’exercent ces der- 
niers sur le cholesterol. Cette action est particulierement nette pour 
les solutions de sels biliaires peu concentres, de l’ordre de 5 a 
10 p. 1.000 ; la proportion de cholesterol disperse est alors multiple 
par six. Cette action est maximum, dans le cas du cholate de sodium, 
quand les quantites de lecithine et de sel biliaire sont egales. 

Dans ces conditions, le cholesterol n’est pas rdellement dissous 
dans l’eau ; il est disperse sous forme de particules visibles a 1’ultra¬ 
microscope. 

Les faits que nous exposons nous semblent devoir &tre retenus 
pour expliquer le comportement du cholesterol dans les liquides de 
l’organisme ou les sels biliaires et la lecithine se trouvent reunis ; 
c’est le cas de la bile et des serums icteriques. Chabrol et ses collabo- 
rateurs [1] ont ete conduits a admettre que le « pouvoir cholestero- 
lytique » de la bile est subordonne a d’autres facteurs qu’k sa 
richesse en acide cholalique ; l’influence qu’exerce la lecithine & ce 
sujet merite sans doute d’etre etudiee dans les affections ou ce pou¬ 
voir cholesterolytique est en defaut. 

G. Valette. R. Cavier. 

(.Laboratoire de la Pharmacie de VHopital Beaujon.) 
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Sur un dispositif experimental pour le dosage spectrographique 
de traces de metaux en solution aqueuse. 

L’analyse spectrographique qualitative, au moyen de spectres 
demission d’arc ou d’etincelle est, depuis longtemps, entrfe dans 
la pratique courante. L’analyse quantitative, si elle est plus difficile 
k mettre en oeuvre, est cependant devenue elle aussi classique, 
surtout depuis les beaux travaux de A. de Gramont, en France, et 
de Gerlach, en Allemagne. Un grand nombre de techniques 
£prouvees existent, qu’il est inutile d’enumOer ici, et dont on trou- 
vera un expose tres clair et tres complet, trial gre sa simplicity, dans 
le livre de P. Swings [1], 

Le present memoire a seulement pour objet la description des 
dispositifs experimentaux relativement simples, mis au point au 
Laboratoire de Chimie pathologique de la Pbarmacie de l’hopital 
Broussais, dans le but d’effectuer le dosage spectrographique de 
traces de metaux lourds, dans des fragments d’organes ou dans des 
liquides humoraux. Suivant la nature de l’echantillon, et aussi 
suivant la nature de l’616ment a doser, le mode de destruction de la 
mature organique le plus convenable varie 6videmment. Nous suppo- 
serons ici cette operation terminee, et nous nous trouverons en face 
d’un residu sec pratiquement imponderable, soluble dans une petite 
quantite d’eau aciduUe (1 a 5 cm 3 ), solution sur laquelle va porter 
le dosage. 

Principe de la methode adoptee. 

La methode la plus avantageuse ici, et d’ailleurs la plus utilis^e 
depuis quelques ann^es, est celle des paires de raies homologues, 
qui a etd employee sur une large echelle et portee a un haut degre 
de perfection par Gerlach et Schweitzer [2]. C’est egalement sur 
le meme principe que sont bashes les methodes tres precises de 
dosage du plomb dans les organes et liquides humoraux mises au 
point recemment par diff^rents auteurs et notamment par Cholak [4]. 

On fait choix d’une raie tres intense de 1’element a doser et on 
recherche une raie egalement trfes intense, de longueur d’onde 
voisine, appartenant a un autre metal. Une solution t.itr6e de co 
deuxifeme metal est m elan gee, en proportion connue, a la solution 
ci doser (aprfes qu’on a verifie que cette derniere ne contient pas le 
m^tal de comparaison). Et c’est sur ce melange que porte ensuite le 
dosage spectrographique. Sur chaque spectre on obtient, l’une 4 c6t6 
de l’autre, la raie du metal de comparaison, correspondant a une con¬ 
centration connue, et la raie du metal a doser. II suffit d’avoir photo- 
graphie auparavant, et dans les meines conditions, sur le memo 



D1SP0SITIF EXPERIMENTAL POUR LE DOSAGE SPECTROGRAPHIQUE 231 


cliche, une s6rie de spectres correspondant a des solutions titrees 
dans lesquelles le titre du metal de comparaison est constant, tandis 
que le titre de l’autre metal croit progressivement, pour deduire, du 
rapport de l’intensite des deux raies, le rapport des concentrations. 

Ainsi, dans une serie de dosages de thallium, on a fait choix de 
la raie verte intense 5.351 A, et comme metal de comparaison du 
cadmium, a cause de ses raies 5.379 A et 5.339 A, qui encadrent la 
pr6c6dente. 


Generateur d’etincei.les de haute frequence. 

Le mode de production de la source lumineuse a une trks grande 
importance. En effet, les raies demission qui apparaissent sur le 
cliche peuvent varier considerablement, en intensite, et meme faire 
ddfaut, pour un element present cependant dans la source, k une 
concentration invariable, suivant la nature de cette source. Cela 
tient k ce que les raies observees sont caracteristiques, non pas de 
Velement chimique etudie, mais de l’etat ou il se trouve dans la 
source lumineuse : atomes non ionises, atomes ionises une fois (ce 
qui signifie que, par suite de la perte d’un electron, l’atome a pris 
globalement une charge egale k une unite d’electricite positive), 
atomes ionises deux fois, Irois fois, etc. A chacun de ces etats 
differents de 1’element, correspond un spectre caractdristique totale- 
ment different. Et dans un arc ou une etincelle, l’element existe 
toujours sous plusieurs etats au meme instant, en des proportions 
qui dependent de la temperature de la source, de la difference de 
potentiel appliquee aux electrodes, enfin dans le cas d’une alimen¬ 
tation alternative, de la frequence des oscillations. Ce qu’on exprime 
d’une maniere g^nerale, dans la pratique, en disant que le spectre 
obtenu caract6rise l’el^ment dans les conditions d’excitation qu’on 
a choisies, et qui doivent 4tre aussi invariables que possible. 

C’est pour ces raisons que, dans les recherches modernes, on 
prtiferc utiliser, comme source, une Etincelle tres chaude et tres 
ionisante, produite par un generateur a haut potentiel et k haute 
frequence, de caracteristiques electriques connues et irks stables. On 
obtient ainsi des spectres d’emission d’une grande richesse et d’une 
grande regularite. 

L’appareil que nous utilisons, construit par la maison Beaudoin, 
produit une etincelle oscillante dont la frequence est de l’ordre de 
un million par seconde, 1’etincelle jaillissant cinq cents fois par 
seconde, par trains de 4 k 5 ondes chaque fois, et le potentiel 
applique aux electrodes etant de l’ordre de 3.000 volts. Un rheostat, 
intercaie dans le circuit primaire du generateur, permet de regler 
la tension aux bornes et la temperature de l’etincelle. 
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Ce gen^rateur est d’un fonctionnement tres sur. Un edateur 
rcglable permet d’obtenir une etincelle d’eclat et de regularity conve- 
nables. En ne touchant plus a ce r6glage, on maintient toujours les 
conditions identiques. 

Le reperage des raies, sur les spectres d’elements quelconques, se 
fait par comparaison de leur position avec celle des raies les plus 
voisines du spectre du fer, photographie sur la meme plaque, et 
dont la longueur d’onde est indiquee par un atlas, dans toute 
l’etendue du spectre. II est done commode de disposer d’un pied 
porte-yiectrodes, permettant de remplacer facilement les electrodes 
utilisees pour le dosage, par des electrodes de fer. 


Spectrographe. 

On preferc, le plus souvent, operer dans 1’ultraviolet, en raison 
de la grande sensibilite des plaques photographiques dans ce 
domaine. Mais, depuis que les travaux de laboratoire se sont multi¬ 
plies sur 1’etude spectrographique de phenomenes peu lumineux 
dans le visible (fluorescence, effet Raman), on a construit des spec- 
trographes a grande luminosite, qui sont d’un emploi tr&s general 
et tres commode. L’appareil utilise ici est le spectrographe a champ 
d’image plan, pour effet Raman, construit par la Societe generate 
d’Optique (Huet), qui permet de photographier successivement, sur 
un m^me cliche, de format (> x 13, vingt et un spectres superposes. 
Le fait que l’image obtenue est plane evite d’avoir k cintrer legere- 
ment la plaque dans le chassis, ce qui provoque des ruptures et rend 
deiicat le maniement de certains spectrographes. 

D’autre part, la grande luminosite de l’appareil permet, meme 
avec des pauses courles, d’eioigner la source du spectrographe et 
d’en former l’image sur la fente, a l’aide d’une lentille de grande 
ouverture. Nous utilisons pour cela un systeme optique forme d’une 
lentille achromalique de 90 mm. de diametre, accoiee a une lentille 
plan-cylindrique, l’ensemble ayant une distance locale de 15 cm. 
L’image fournie de l’etincelle est ainsi rectiligne, tres fine et tr£s 
lumineuse, et sensiblement achromatique. De plus, l’adjonction de 
la lentille plan-cylindrique fait que la luminosite est la meme, en 
tous les points, du haut en bas do l’image fonn.ee sur la fente. 
L’intensite des raies ne varie done pas avec la hauteur, comine e’est 
le cas quand on emploie une simple lentille bi-spherique. On evite 
egalement 1’inconvenient du au tres leger defaut d’achroinatisme du 
systeme, qui, avec une lentille bi-spherique, ferait varier, suivant 
la hauteur, la couleur de l’image formee sur la fente du spectro¬ 
graphe, d’ou resulterait une variation d’intensite relative des raies 
dans le spectre, suivant la region de cette image utilisee. Le plus 
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sou vent, on evite ces deux derniers ineonvenients en supprimant tout 
intermediaire entre l’etincelle et la fente du speclrographe, et en 
les rapprochant autant qu’il est possible ; mais alors, on doit prendre 
de grandes precautions pour eviter la souillure ou la deterioration 
des bords de la fente. De plus, la mobilite de l’etincelle qui, d’une 
experience Si l’autre, se deplace lateralement, dans un intervalle de 
14 2 mm., rend difficile la reproduction de conditions experimen- 
tales identiques, tandis que le dispositif utilise permel de parfaire 
la mise au point au debut de chaque pose, en assurant d’abord un 
paralieiisme parfait de l’image rectiligne lumineuse et de la fente, 
et en amenant ensuite cette dcrniere dans l’axe exact de l’image. 

Mode de volatilisation de ia solution dans la source lumineuse. 

En general, on evapore 4 sec au bain-marie un volume connu de 
solution, en presence d’un peu d’un sel volatil comme le sulfate 
d’ammonium. Le residu sec est recueilli sans pertes et introduit 
dans une cavite menagee 4 l’extremite d’unc electrode de charbon 
agglomere trfes pur. On fait jaillir ensuite l’arc (ou l’etincelle) entre 
cette electrode et un deuxifeme charbon pur. Le sel se volatilise dans 
l’arc et les deux metaux s’y retrouvent toujours dans la rneme pro¬ 
portion l’un par rapport 4 l’autre. Cette methode a l’avantage que 
le charbon par lui-meme donne un spectre ties faible, de sorte que 
les raies propres aux metaux ajoutes apparaissent sur un fond peu 
impressionne. Elle a, par contre, l’inconvenient grave d’exiger de 
grandes precautions pour eviter les pertes de substance. De plus, 
la rapidite de volatilisation de la matiere est tres variable. On peut, 
pour obtenir des resultats plus reguliers, remplacer les electrodes 
de charbon par des electrodes de cuivre pur, qu’on se procure plus 
facilement, mais on a cette fois un « spectre de fond » tres important. 

Preferant travailler directement sur la solution, divers auteurs ont 
propose des montages dans lesquels 1’etincelle jaillit directement 
entre une electrode et un materiau poreux imbibe de solution. Ger- 
lach fait meme jaillir l’etincelle tout simplement entre la surface 
de la solution et une electrode d’or situee verticalement au-dessus. 
Cette dernierc methode est seduisante, mais elle exige l’emploi 
d’assez grandes quantites de liquide, en raison des pertes par pro¬ 
jection et par echauffement. Enfin, d’autres auteurs vaporisent la 
solution dans l’etincelle, ce qui est tr4s difficile 4 realiser sur de 
petits volumes. 

Nous avons prefer avoir recours 4 un dispositif qui, depuis de 
nombreuses annees, donne toute satisfaction au laboratoire Curie de 
l’lnstitut du Radium, dans des cas ou l’on ne dispose que d’une 
tr4s petite quantite de solution d’un metal rare et precieux, qui 
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presente par ailleurs 1’inconvenient d’etre radioactif, ce qui oblige a 
4viter toute contamination, par projection, du materiel, du labora- 
toire et meme de l’operateur. Dans les recherches biologiques qui 
sont en vue ici, un tel danger u’exisle pas, mais les conditions de 
travail sont cependant analogues, en ce que l’echantillon sur lequel 
on op&re est souvent infime, de sorte qu’on a le plus giand iuteret 
& 6viter tout gaspillage de matiere. 

Dans ce dispositif, primitivement imaging parDF.MARCAis [3] (fig. 1), 
l’electrode inferieure est Constitute par une tige de platine, terminte 
par une cupule de platine, hemispberique, creusee en forme de bol, 
de 10 mm. environ de diametre. A l’aide de 4 a 5 fils de platine de 
l/10 e de millimetre de diametre, tordus ou tresses ensemble, on 
constitue une sorte de meche, de 2 h 3 cm. de longueur. On dispose 
ensuite cette mfeche dans le bol, de maniere qu’une extrtmitt. 



arrondie en cercle, forme base, et soutienne l’autre extremite, dresste 
en l’air verticalement, jusqu’a depasser de 1 a 2 mm. le niveau du 
liquide, quand la cupule est pleine. Juste au-dessus, a une distance 
reglable, est disposee la deuxieine electrode, qui est un gros fil de 
platine, de 2 mm. de diametre. Un microscope horizontal, deplagable 
en tous sens., muni d’un objectif a grande distance frontale et d’un 
oculaire a tchelle micromttrique, permet d’amener la distance 
mtche-electrode a une valeur invariable, avant chaque pose. 

La solution k ttudier est placte dans la cupule, et imprtgne par 
capillaritt la surface des fils de platine de la meche. La volatilisa¬ 
tion dans l’ttincelle se fait de manitre reguliere et continue. Si la 
temperature de l’6tincelle est convenable, le metal des electrodes se 
volatilise peu, et les projections de liquide sont minimes. On les 
diminue en abaissant le potentiel aux bornes, c’est-i-dire en 
modifiant la resistance variable in scree dans le circuit priinaire, 
jusqu’a ce qu’on obtienne une etincelle peu bruyante, bien reguliere, 
stable en position et d’edat continu. 
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La nature de la solution joue d’ailleurs un rdle. Les substances 
qui augmentent la viscosite sont d&Eavorables. Ainsi, avec une solu¬ 
tion au 1/10 d’acide sulfurique, on n’obtient pratiqueinent pas de 
raies dues aux ions metal liques dissous. Les solutions nitriques 
dilutes donnent au contraire d’excellents resultats. 

Apres chaque operation, on rince a l’eau distilMe la cupule et 
l’61ectrode, puis on les immerge dans une solution au dixieme 
d’acide nitrique, pendant quelques dizaines de minutes, pour 
eliminer toute trace de metal etranger. EnQn, on rince Si l’eau pure 
et on fait secher. II est important de toujours evitcr d’dvaporer a sec 
une solution dans la cupule. Certains ions, comme ceux du plomb, 
pourraient p6n6trer alors dans le platine et le souiller definitivement. 

Bien entendu, on obtient par ce proc6d6, a partir d’eau distillee 
pure, un spectre tres riche en raies, dues pour la plupart- au platine, 
ainsi qu’aux gaz de l’air. Mais ces raies se retrouvent dans tous les 
spectres pris avec des solutions quelconques et facilitent grandement 
le reperage des raies particulieres aux ions sur lesquels on travaille. 
De plus, leur presence facilite le developpeinent des cliches et le 
r^glage des poses, l’aspec.t general d’ensemble du spectre devant 
rester toujours le meme quelque soit la solution 6t,udiee. II faut 
seulement s’assurer, quand on fait choix de la raie a £tudier et 
d’une raie de comparaison, qu’elles se situent toutes deux dans une 
zone dej& libre. 


Marche d’un dosage. 

On commence par preparer une gamme de solutions titrees, de 
concentrations croissantes, de l’element h caract6riser. Sur une 
mSme plaque on photographie successivement un spectre du fer, de 
reference, et les spectres correspondent a ces solutions de titre 
croissant. Chaque fois qu’on change de solution, on lave la cupule 
et la meche. Enfin, tous ces spectres sont pris dans les rnemes 
conditions : resistance du primaire fix6e une fois pour toutes, 
distance de l’eclatcur £galement fixee a la valeur optima, distance 
(electrode sup6rieure)-(meche de platine) amende au debut de 
chaque operation a la meme valeur. Enfin, la pause a une duree 
invariable (cinq minutes) et, autant que possible, le volume de solu¬ 
tion vaporisee est constant (de 1’ordre de 1 cm 3 ). Avant chaque pose, 
on refait le reglage de l’image de la source sur la fente du spectro- 
graphe. 

Aprfes developpeinent et sechage, on repere la ou les raies inte- 
ressantes & l’aide d’un atlas indiquant les longueurs d’onde des raies 
du fer. Cette operation n’est nfeessaire que lorsqu’on aborde pour 
la premiere fois le dosage d’un Element nouveau. Ulterieurement, on 
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retrouve toujours d’embl^e la raie caracteristique parce qu’on garde 
le souvenir de sa situation par rapport aux raies voisines du platine, 
toujours presentes. 

Quelques essais font rapidement connaitre la dose ultime prati- 
quement perceptible et l’intervalle de concentrations qui donne des 
raies d’intensit^ correspondent 4 la zone de plus grande sensibilite 
du type de plaque utilise. En gdn6ral, on ne peut faire varier les 
noircissements, dans cette zone la plus favorable, que de H 5, pour 
avoir de bons contrastes. 

Si les solutions sont trop conccntrees, il est preferable de les 
diluer plutbt que d’ecourter le temps de pose. 

Ces essais preliminaires effectues avec le metal a doser, on pre¬ 
cede de meme avec des solutions titles de l’element de com pa- 
raison, pour determiner la concentration qui, dans les memes condi¬ 
tions, donne a la raie de comparaison la meme intensity qu’a la raie 
fournie par chaque solution de litre connu de l’616ment & doser. Les 
deux raies doivent avoir un aspect aussi voisin que possible, litre 
tres proches et situees dans une region exempte de raies ou bandes 
de fond, dans le spectre obtenu a blanc, avec de l’eau distillee. 

Cela fait, il ne reste plus qu’a operer avec la solution a doser. On 
prend un premier spectre avec cette solution pure, S laquelle on 
ajoute le metal de comparaison, a concentration fournissant une raie 
d’intensite moyenne. On developpe et examine ce cliche. Si la raie 
de l’element a doser est plus faible ou d’intensit6 comparable h celle 
de la raie de comparaison, la solution va pouvoir etre utilis6e directe- 
ment. Si elle est beaucoup plus forte, il convient de diluer jusqu’a 
retomber dans le premier cas. 

Sur un deuxieme cliche on photographie alors successivement, de 
haut en bas : 1° le spectre de la solution a doser, additionn^e de la 
solution titr6e du metal de comparaison ; 2° une serie de spectres 
obtenus avec des solutions litries, du meme titre (uniforme) en m6tal 
de comparaison et de titre croissant connu en metal Si doser, aux 
environs de la concentration dont le premier essai a fait connaitre 
l’ordre de grandeur. 

Les evaluations d’intensite relative des raies se font ensuite faci- 
lement par observation visuelle, a l’aide d’un microscope faiblement 
grossissant (vingt a trente fois, par exemple). Si on desire obtenir 
des r6sultats precis et s’affranchir des erreurs d’interpretation indi- 
viduelles, il faut alors photomGtrer les cliches. 

DlSPOSITIF MICROPHOTOMETR1QUE DE MESURE DE L’lNTENSJTE DES RAIES. 


Ici encore nous nous sommes ef'force d’utiliser au mieux des 
appareils d’usage aussi general que possible. Un microphotometre, 
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mSme non enregistreur, est habituellement un appareil tiAs couteux, 
et qui ne sert & rien d’autre qu’a l’examen des cliches spectrogra- 
phiques. Seul, un laboratoire sp6cialis6 dans ce genre de recherches 
peut s’offrir le luxe d’en poss^der un. 

Nous employons simplement le dispositif microphotographique de 
la maison Stiassnie, adapts A un microscope monoculaire, dont la 
platine est munie d’un charriot gradu6 a displacements rectangu- 
laires, modifie pour pouvoir porter des plaques de dimension assez 
grande. Avec un objectif 3 et un oculaire 6, on obtient, k partir 
d’un spectre pris dans les conditions precedemment indiquees, une 
image sur verre depoli dans laquelle un intervalle de 1 mm. corres¬ 
pond a 1,25 angstrom, dans la region du spectre ou se trouve la 
raie du thallium (5.351 A). La dispersion est done excellente. 

On remplace, dans le porte-ebassis, le verre depoli pai une plaque 



4paisse de laiton, munie en son centre d’une fente & bords m^tal- 
liques reglables (fig. 2). II est avantageux de donner h cette fente 
une largeur de 1 mm. environ. F.lle a une longueur de 35 mm., de 
sorte que les raies fines, quand elles sont amen4es sur la fente, sont 
comprises en totality dans la fente, en largeur, et pour moiti<5 
environ de leur hauteur totale, en hauteur. On pourra ainsi ^valuer 
le noircissement d ’ensemble de la moiti6 de la raie, et on 6vitera 
les erreurs dues au grain de la plaque 

Le cliche etant dispose convenablement sur le charriot, on peut, 
en tournant le bouton mollet6, faire d^filer successiveinent sur la 
fente toutes les raies du spectre. Dans le prolongement de la fente, 
la plaque de laiton est perc^e d’une fenStre munie d’un verre depoli, 
sur lequel on voit passer les raies, au fur et a mesure de leur arrives 
sur la fente. 

Au-dessus de cette fente est dispos^e une cellule photo61ectrique 
a couche d’arret au selenium. II est pr^rable d’utiliser une cellule 
non seulement sensible et fiddle, mais aussi telle que l’intensit6 du 
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bilite de la cellule, compte tenu de la nature du galvanornetre 
employe a la mesure du courant. Nous utilisons le galvanornetre de 
precision de 1’Association des Ouvriers eiectriciens, sensible seule- 
ment a 10—9 amperes. II est alors necessaire d’eclairer le microscope 
avec une lampe assez puissante. Si on veut faire des mesures tres 
rigoureuses, il faut utiliser une lampe de bas voltage aliments par 
une batterie d’accumulateurs, pour eviter les fluctuations d’intensite 
lumineuse correlatives des fluctuations de potentiel aux bornes. 
Pour les mesures courantes, on peut se contenter d’employer la 
lampe a arc dans le vide entre boules de tungstene, de Philips, 
montde par la maison Stiassnie. Elle a l’avantage d’etre tres lumi¬ 
neuse et moins sensible aux variations du secteur qu’une lampe a 
incandescence. Dans ces conditions, et avec la lampe Philips, le 
courant maximum obtenu, dans les regions les plus claires des 
spectres, est assez intense pour qu’on obtienne un deplacement du 
spot, sur l’echelle du galvanornetre, de 400 mm. Les mesures sont 
done effectuees avec trois chiffres exacts, ce qui est satisfaisant. 

Pour evaluer l’intensite relative d’une raie par rapport a la raie de 
comparaison, on mesure pour chacune d’elles : 1° le noircisseinent 
de fond avant la raie ; 2° le noircissenient sar la raie ; 3° le noireis- 
sement de fond aprds la raie, et on compte comrrie noircisseinent de 
la raie la difference entre la deuxieme determination et la moyenne 
arithmetique de la premiere et de la troisieme. On fait ensuite le 
rapport des deux noircissements de raies ainsi calcuies sur le meme 
spectre. Et on compare les rapports fournis par les differents spectres 
du meme cliche. 

La precision des dosages est tres variable d’un cas a l’autre. Elle 
ne depasse jamais 10 % et peut s’abaisser beaucoup, quand la solu¬ 
tion contient des substances qui genent la volatilisation. II en resulte 
que, chaque fois qu’une methode ponderale ou volumetrique peut 
■etre utilisee, elle est a priori preferable. Si on ne dispose que d’une 
methode colorimetrique, la spectrographie peut parfois donner de 
meilleurs resultats. Ainsi, dans le cas du plomb, malgre la grande 
sensibilite de la methode A la dithizone [5], le dosage spectrograr 
phique a ses partisans, en raison de l’avantage qu’il presente, de 
n’etre pas trouble par la presence d’ions etrangers. 

Pour augmenter la sensibilite de la methode, on pourrait songer, 
comme l’ont fait certains auteurs, a operer une concentration prea¬ 
mble de l’eiement A doser, par microeiectrolyse. Mais cela n’est 
possible, bien entendu, que si on dispose d’un volume important de 
solution A examiner (eaux de boisson, eaux minerales), ce qui n’est 
pas le cas envisage ici. 

Quoiqu’il en soit, le plus grand avantage de la methode spectro- 
graphique est de se preter aux dosages en serie, et de laisser entre 
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les mains un document experimental precis, qu’on conserve et qu’on 
etudie & loisir. 

Remarquons en terminant que les montages ddcrits n’ont n6ces- 
sit6 l’achat, par le laboratoire, que d’un seul appareil sp6cialis6, le 
g6n6rateur d’etincelle a haute frequence, avec son pied-support 
d’^lectrodes. Les autres instruments : spectrographe universel pour 
le visible, cellule photodlectrique et galvanometre, lampe k arc dans 
le vide, microscope et chambre microphotographique, existaient d(ija 
au laboratoire en vue d’autres techniques (spectres d’absorption et 
de fluorescence, colorim^trie, ultramicroscopie, microphotographie). 
C’est lk ce qui constitue l’interet pratique du dispositif qui fait 
l’objet de ce m&noire. 

Marcei, Guillot. 


(Laboratoire de Chimie palhologique, 

Pharmacie de I’Hopital Brcu.ssais-La Charile.) 
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Etude physiologique chez rhomme 
de l’aminobenzene-sulfamido-thiazol ( J ). 

Nous avons etudi4 depuis plusieurs mois la circulation dans 
l’organisme et l’klimination d’un nouveau compost sulfamidd, le 
d£riv(j thiazolique de l’aminobenzkne-sulfamide. 11 s’agit d’un derive 
thiazolique simple (corps 2090 R. P.). 

Ce para-aminobenzkne-sulfamido-thiazol a pour formule : 

/ -\ /S — GII 

II est bien cristallis^ et incolore, soluble dans l’eau a 20°, dans la 

1. Par abrfiviation, ce produit est souvent dfeign6 sous l’appellation 
« 2090 R.P. ». 
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proportion de 0,6 p. 1.000. Sa toxicity parait faible. Chez la souris, 
la dose de 15 gr. par kilogramme est facilement tol^rde. On a pu 
faire supporter a la souris pendant dix jours consecutifs, sans incon- 
venients, des doses moyennes de 2 gr. par kilogramme. 

L’activity in vivo de ce d6riv6 a <5t6 largement etudi^e par 
R. L. Mayer ( 2 ). 

Ce d4riv6 thiazolique est a rapprocher de la para-amin'o-ph&iyl- 
sulfamido-pyridine (corps 693, Dag6nan), qui a pour formule : 

N_ 

II,N <~ y SO,Nll<^ 

Le corps 2090 R. P. a done le mSme noyau que le corps 693, mais 
le groupement pyridine a ete remplac6 par le groupement thiazol. 

Le corps 693 a d6j5 5t6 longuement dtudie et experiments en 
France ( 3 ) et a 1’Stranger ( 4 ). De ces expSrimentations, il ressort que 
le corps 2090 R. P. est aussi tres voisin du corps 693 par son compor- 
tement physiologique dans l’organisme et par ses propriStSs thSra- 
peutiques. 

Un autre corps est tres voisin du corps 2090 R. P., e’est son 
dSrivS mSthylS : le para - aminobenzSne - sulfamido - mSthylthiazol 
(corps 146 R. P.) qui a pour formule : 

.— x yS - CH 

H.N’/ >SO*NH — C< || 

N -/ ^n-c-ch 3 


II s’agit 15 d’un corps dej5 StudiS en 1938 par P. Durel ( 5 ) et dans 
la thSse de Besse en 1939 ( 6 ). 

Les dSrivSs thiazoliques ont StS Sgalement StudiSs a 1’Stranger, 
notamment en AmSrique ( 7 ). 

L’aminobenzene-sulfamido-thiazol a fait en Suisse l’objet de tra- 


2. R.-L. Mater. Note sur 1’activity de deux nouveaux derives sulfamid6s a novai* 
thiazolique dans les infections expcrimentales de la souris. Bull. Acad. Med., 
23 avril 1940, (3), 123, n° 15, p. 348-357 

La Presse Mtdic., mai 1940, n° 40-41. 

3. P. Durel, B. N Halpern, P. Dubost el M. Allinne. Passage dans le sang, le 
liquide cfiphalo-rachidien et dans les urines de l’a-(p-amino-ph6nyl-sulfamido)- 
pyridine. La Presse Midic.. 10 juin 1940, n° 46. 

C. R. Soc. Biol., 25 f&vrier 1939, 130. p. 755-758. 

P. Durel. La th^rapeutique sulfamidee. Bailliere et fils, edit., Paris, 1940 

G. Trompeter. Thise Doct. Med., M. Vigne, 6dit., Paris, 1939. 

4. Ph. Long et E. A. Bliss. The clinical and experimental Use of sulfanilamide, 
sulfapyridine, and allied compounds. 

5. P. Durel. Bull. Soc. franf. Dermatol, et Syphil., mars 1939, n° 3, p. 374-376. 

6. Besse. Thise Doct. Mid., Paris, 1939, Vigot frferes, edit. 

7. H. B. van Dyke, R. O. Creep, Geoffroy Rake et G. C. Me Kee. Proc. Soc. 
exper. Biol. Med., novembre 1939, 42 p. 410. 

G. M. Me Kee, Geoffroy Rake, R. O. Creep, II. B. van Dyke. Proc. Soc. exper. 
Biol. Med., novembre 1939, 42, p. 417. 

Bull. Sc. Pharm. ( Seplembre-Octobre 1940). 16 
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vaux de M. Hartmann, R. Meier, 0. Alleman et Emeiz, 0. Gseli. ( 8 ). 

En France, des essais cliniques ont donne des r6sultats particu- 
liferement interessants. Le corps 2090 R. P. s’est montrd remarqua- 
blement aclif sur le gonocoque ( 9 ), sur le m^ningocoque ( 10 ), dans 
les cas de typhus exanlhemalique ( ll ). Son activity est constante sur 
le colibacille ( 12 ). 

Nos recherches sur sa circulation dans l’organisme et sur son 
elimination, montrent qu’il est bien to!6r6 et qu’il ne s’accuniule 



pas. Nous pensons qu’il est appele a prendre en th^rapeutique une 
place de choix. 

Circulation dans Vorganisme 
du para-aminobenzcne-suljamidothiazol. 

Nous avons 4tudi6 successivement la circulation du corps 2090 R. P. 
dans differents milieux liquides de l’organisme ( ls ). 


8. Georges Bickel. La sulfanilamide et ses derives en therapeutique. Schweiz, 
rhed. Wochenschr., 29 avril 1940, 70, n° 16, p. 337-345. 

.9. Celice, Weil-Spire et Fallot. Soc. mid. des Hdp., stance du 17 mai 1940. 

Gate et Cuilleret. Trailemenl rapide des blennorragies masculines aigues par 
certains d6riv6s sulfamidis thiazoliques. Journ. Mid. de Lyon, 20 mai 1940. 

10'- J.-J. Gournay et P. Molitor. Soc. mid. des H6p., seance du 17 mai 1940. 

Celice, Grenier et Fallot. Soc. mid. des Hop., seance du 26 juillet 1940. 

11. J. Celice, Grenier et Fallot. Soc. med. des H6p., stance du 26 juillel 1940. 

12. J.-J. Gournay et P. Molitor. Soc. mid. des Hdp., stance du 29 novembro 
1940. 

J. Celice, L. Goucerot et P. Chastand. Soc. mid. des Hdp., seance du 
29 novembre 1940. 

13. La technique utilisde pour les dosages dans le sang, l’urine, le liquide 
c6phalo-rachidien et autres milieux biologiques est celle do A. C. Bratton et 
E. K. Marshall j or . Journ. of biol. Chem., 1939, 128, p. 537-550. 
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Nous allons exposer les r^sultats que nous avons obtenus lors de 
dosages du para-aminobenzene-sulfamidothiazol dans le sang, le 
liquide cephalo-rachidien, le lait, le liquide d’ascite. 

Nous rapportons ces resultats en suivant une classification tenant 
compte du mode d’administration, 

A. — Etude de la concentration dans le sang. 

1° Resultats obtenus apres administration « per os » d’une dose 
unique : 2 gr. — La concentration dans le sang croit pendant deux 
a trois heures environ, puis redescend a des chiffres voisins de zero, 
a peu pr£s en vingt-quatre heures. 

Le maximum de concentration sanguine semble realist entre la 
deuxieme et la quatrieme heure (voir fig. ]). II semble varier avec 



l’etat physiologique du sujet, le produit atteignant, chez les sujets 
jeunes et sains, une concentration superieure 4 celle qui est r6alisee 
chez les autres. 

Le taux moyen de concentration maxima sanguine pour 100 centi¬ 
metres cubes varie de 1/500 a 2/500 de la dose ing6r6e. 
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Dans tous les cas, il n’existe qu’une tiis faible part de corps 
2090 R. P. 4 l’etat de derive conjugu^ ( 14 ). 

2° Resultats recueillis APRES ADMINISTRATION (( PER OS » DE DOSES 
moyennes repet£es. — La concentration du produit, dans le sang 
prdleve a la vingt-quatrifeme heure chez des sujets ayant pris des 
doses moyennes repetees pendant les vingt-quatre heures pr6cMentes, 
oscille autour de 1/1.000 de la dose ing6ree en vingt-quatre heures. 

II en est de mtoe chez des sujets ayant ing6r4 des doses moyennes 
pendant plusieurs jours de suite et chez qui on a prelev6 du sang 
le dernier jour du traitement. 

La concentration dans le sang diminue rapidement des que le 
sujet cesse de prendre ce medicament et, deux jours environ apr£s 
la derni^re prise, il n’existe plus dans le sang de quantity dosable 
de corps 2090 R. P. 

Administration de doses repetees. 

TENEUR DO SANG A LA 24" HEURE 



B. — 5 gr. par jour pendant huit jours : 

Bern..., le 8” jour. 3,60 3,20 0,40 


On peut done constater qu’il ne se produit pas d’accumulation du 
produit dans l’organisme. 


3° Resultats recueillis apres administration par voie intramus- 
culaire d’une dose unique : 2 gr. — Les resultats semblent exacte- 
ment superposables a ceux obtenus lors de 1’administration par voie 
buccale ; toutefois, le taux moyen de concentration dans le sang 
semble 6tre inf6rieur a celui constate lors de 1’administration per os. 

Ici encore, le maximum de concentration semble atteint entre la 
deuxifeme et la quatrifeme heure et, vers la vingt-quatri6me heure, la 
concentration est devenue trfes voisine de zero. 

La quantity de produit eliminee sous forme conjuguee est sensible- 
rnent la meme que dans le cas de 1’administration par voie buccale. 


4° Resultats recueillis apres administration par vote reotai.e 
d’une dose unique : 2 gr. — Le produit, lors de 1’administration par 


14. On sait 
celle de derive 
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voie rectale, reste a l’etat de traces indosables dans le sang, pendant 
les premieres heures. La concentration s’eleve faiblement pendant 
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B. — Etude du passage dans le i.iquide cisphalo-rachidien. 

1° Resultats obtenus apres administration « per os » d’une dose 
unique : 2 gr. — La concentration de corps 2090. dans le liquide 
cephalo-rachidien de sujets ne presentant pas de syndrome m6ning6 
aigu, prelev^ trois heures apres l’administration per os d’une dose 
unique de 2 gr., varie entre 1/30 et 1/200 de la concentration dans 
le sang au mSme moment. (Voir tableau, page precddente.) 

2° Apr£s administration « per os » de petites doses repetees 
pendant vingt-quatre heures. — La concentration dans le liquide 
c6phalo-rachidien & la vingt-quatrieme heure varie autour de 1/10 de 
la concentration sanguine et ddpasse un peu ce taux. 


Doses repetees per os : S gr. en vingt-quatre heures. 

Sang et liquide cephalo-rachidien preleves a la vingt-quatrieme heure. 



kilogramme) repetees pendant plusieurs jours. — La concentration 
dans le liquide cephalo-rachidien recueilli le dernier jour est de 
l’ordre de 1/3 de la concentration dans le sang au meme moment. 


DOSES INGEREF.S 

dans le sang 

milligrammes 

le liquide 
cdphalo- 
rachidicn 

milligrammes 

RAPPORT 

3 gr. en dose unique. 

4,23 

0,10 


5 gr. en doses fractionnfies. 

3,8 

0,44 

>10 

0 gr. 30 par kilogramme en doses fractionnees. 

6 

2 

= 5 
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C’est ainsi que chez un enfant qui avait absorbe, pendant buit 
jours environ, une dose de 0 gr. 30 par kilogramme, chaque jour, 
on a trouve dans le sang une concentration de 6 milligi. pour 
100 centimetres cubes et dans le liquide cephalo-rachidien une 
concentration de 2 milligr. 

4° Resultats recueillis apres administration par voie intramus- 
culaire, d’une dose unique : 2 gr. — La concentration dans le 
liquide cephalo-rachidien est de l’ordre de 1/10 de la concentration 
dans le sang et oscille autour de ce chiffre. 


Dose unique 2 gr., par voie inlra-musculaire ; 
preleoement de sang et liquide cephalo-rachidien Irois heures apres. 



SA*0 

LIQUIDE 



B 

3 c i 

H ® jj> 

| 

i’i 

a 

1 

•a O s 

H & 

H 

■ 


3,2 

2,8 

2,7 

0,4 

0,3 

0,1 

0,6 

0,3 

0,1 

Hfl 

|| Chop. 

4^0 

4,0 

0 

0,6 

• i 


5° Resultats recueillis lors de dosages dans le liquide cephalo- 
rachidien au cours de la mIsningite cer£bro-spinale. — 11 s’agit, 
dans ce cas, d’administration par voie buccale ou intiamusculaire 
de doses eievees rcpetees pendant plusieurs jours. 

Dans ce cas, la concentration dans le liquide cephalo-rachidien 
par rapport a la concentration dans le sang est notablement plus 
elevee que chez les sujets ne presentant pas de syndrome meninge aigu. 


j-spinale. 
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Chez l’un de ces malades, nous avons obtenu un taux de concen¬ 
tration de l’ordre de 50/100 et plus, du taux de concentration dans 
le sang. 

Remarque. — II semble que le taux de concentration dans le liquide 
cephalo-rachidien par rapport a la concentration dans le sang est 
d’autant plus elev£ que la dose totale administree est plus conside¬ 
rable et qu’elle a ete administree par doses fractionnees. 

La voie intramusculaire est celle qui semble donner les meilleurs 
resultats. Rapport de l’ordre de 1/10. 

C. — Passage dans differents autres liquides de l’organisme. 

1° Passage dans le lait. — Le taux de concentration dans le lait 
chez des sujets ayant absorbe une dose moyenne en vingt-quatre 
heures, a 6te, h la vingt-quatrieme heure, de l’ordre de 1/3 de la 
concentration dans le sang. 


Dosede i gr. en vingt-quatre heures ; Prelevemenls fails a la vingt-quatrieme heure. 



tration dans le liquide d’ascite a la vingt-quatrieme heure a ete de 
l’ordre de 2/5 de la concentration dans le sang. 

Dose de 5 gr. en vingt-quatre heures: Prelevements fails a la vingl-quat- ieme heure. 
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D. — Etude de l'Rumination par i.es urines. 

1° Resultats recueillis apres administration <t PER os » d’une 
dose unique. — Chez des sujets a qui l’on a administr£ par voie 
buccale une dose moyenne unique, Elimination, au bout des pre¬ 
mieres vingt-quatre heures, varie de 50 a 75 % de la dose inger<$e. 

La quantity 61iminee pendant la deaxieme p6riode de vingt-quatre 
heures varie entre 10 % et 5 % de la dose ingenue. 


Administration per os dune dose unique de 3 gr. 



Durant les vingt-quatre heures suivantes, les quantity 61iinin6es 
continuent k decroitre et sont de l’ordre de 0,2 %. 

Chez des sujets jeunes et sains, on a obtenu en quarante-huit 


Administration per os dune dose unique de 2 gr. 
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heures une Elimination de l’ordre de 80 % de la dose ingeree ; chez 
<les sujets en moins bon Etat, elle est restee aux environs de 

50 a 60 %. 

Resultats recueillis apres ADMINISTRATION « PER OS » DE DOSES 
repetees. — L’elimination semble se faire mieux que dans le cas 
d’ingestion d’une dose unique. 

Au bout des premieres vingt-quatre heures, le taux mojen d’elimi¬ 
nation est reste entre 50 et 75 %, mais pendant les vingt-quatre 
heures suivantes, il varie autour de 25 %. De plus, chez un des sujets 
qui, lors de l’ingestion d’une dose unique, n’avait EliminE que 

51 % au bout de vingt-quatre heures, on constate dans ce cas une 
Elimination de 72 % en vingt-quatre heures. 


Elimination urinaire pendant les premieres 24 heures. 



Chez un sujet ayant pris per os une dose moyenne de corps 2090 
pendant cinq jours, nous avons constatE qu’en sept jours l’Elimina- 
tion avait atteint 78 % de la dose totale. 

Le huitieme jour, I’urine ne contient plus que des quantitEs 
infimes de sulfamide de l’ordre du milligramme. 


Fay..., Administration de 5 gr. par jour pendant cinq jours. 


DATES 

§ 

fc 

rj 

QUANTITY DANS L URINE 

I 

Eh ® jj 

£ J 

S fl a 

1 

1 


5 

0 

1.700 

2 800 
1.300 
2.800 
1.250 
1.500 
1.000 
900 

2,72 

6,16 

2,60 

5,74 

2,06 

0,33 

0,010 

0,004 

2,04 

4,76 

2,08 

4.62 

1.62 
0,18 
0,008 
0,002 

0,68 

1,40 

0,52 

1,12 

0,44 

0,15 

0,002 

0,002 

I 

soit en totalitE 78 % 

de la q 

uantitE 

de 2090 

absorbt 
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Resultats recueillis lors de l’administration par yoie intramus- 
culaire d’une dose unique. — L’elimination semble se faire encore 
mieux que lors de 1’administration per os. 

L’elimination au bout des premieres vingt-quatre heures semble 


Administration par voie intra-musculaire d'une dose unique : 2 r/r. 



taux. 

Chez un sujet qui, lors de 1’administration per os, avait, pendant 
les vingt-quatre premieres heures, Elimine 77 % et en quarante-huit 
heures 82 %, nous constatons dans le cas d’administration par voie 
intramusculaire une Elimination de 91 % en vingt-quatre heures et 
95 % en quarante-huit heures. 

De l’etude de 1’Elimination urinaire du corps 2090, il ressort que 
ce corps s’Elimine rapidement pour la plus grande partie, ce qui 
tend a prouver qu’il ne s’accumule pas dans l’organisme. 


Commentaires. 

Dans cette Etude expErimentale du para-aminobenzEne-sulfaniido- 
thiazol, il est plusieurs points importants sur lesquels il convient. 
d’attirer l’attention. 

I. — Fixons tout d’abord quelle est la fagon de se comporter dans 
l’organisme de ce corps 2090 R. P. par rapport a deux corps dEja 
bien connus, la p.-aminobenzene-sulfamido-pyridine ou corps 693 
{DagEnan) et le p.-aminobenzene-sulfamide ou corps 1162 F. 
(Septoplix). 

L’Etablissement de courbes types figurant 1’Evolution de la concen¬ 
tration sanguine en fonction du temps et 1’Elimination urinaire de 
ces trois corps nous renseignera immEdiatement. 
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N. B. — Nous ne pouvons pas figurer ici une courbe repr^sentant 
revolution de la concentration sanguine apres injection intrainuscu- 



Fio. 2. — Courbes obtenues apres injection intramusculaire unique 
de 2 gr. de 2090 R. P et de 1 gr de 693. 

En ordonnOes les concentrations dans le sang (en mgr. de produit pour 100 cm 1 ). 

laire de 1162 F., cette experience n’ayant pu 6tre faite, en raison 
de la faible solubilite du 1162 F. dans l’eau. 

II. — Dans les resultats recueillis au cours de cette experimenta¬ 
tion, il est deux points qui meritent d’etre remarques : 

1° La grande variability des taux de concentration chez differents 
sujets ayant absorbe la meme dose, et m5me, ainsi qu’on le mon- 
trera ulterieurement, variation de ces memes chiffres chez le meme 
sujet, lors de deux experimentations consecutives. 

Par exemple, dans le tableau n° 1, nous vovons ces chiffres varier 
de 2 milligr. a 8 milligr., c’est-5-dire dans la proportion de 1 a 4. 

II a ete jusqu’a present impossible d’expliquer cette variabilite. On 
n’a pu que constater le fait. Tout ce que l’on peut en dire, c’est que, 
ainsi qu’il serait logique, on ne peut pas incriminer l’eiimination 
renale. 

En effet, apres exploration de la fonction renale par l’etablisse- 
ment de la constante d’AMBARD et l’epreuve de la phenol-sulfonephta- 
leine, nous avons constate qu’il n’existait pas de rapport entre elles 
et le taux de concentration sanguine. Dans plusieurs cas, nous avons 
constate que des sujets jeunes et sains, possedant des reins fonc- 
tionnant parfaitement, presentaient les taux de concentration les plus 
eleves. C’est le cas dans le tableau n° 1. 

2° La faible quantite de composes conjugues ( acetyle , etc.) qui se 
forme dans I’organisme. — D’aprfes les tableaux, il est facile de 
remarquer que dans le sang la quantite de conjugu5 form4 atteint 
20 % et reste trfes souvent inferieure a ce chiffre. Souvent meme, la 
quantity de compost acetyl^ est nulle. Il est evident que lorsqu’on 
considfere les derniers chiffres de la serie au moment oil il n’existe 
plus dans le sang que des quantites infimes de sulfamide, le taux 
de conjugu^ peut atteindre 50 %. Mais ce ne sont pas ces chiffres 15 
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qui sont interessants, ce sont ceux que l’on trouve aux environs du 
maximum de concentration. 

Dans les urines, la quantity de compose acetyie varie de fagon 
nette avec le temps de presence du sulfamide dans l’organisme. 

Pendant les premieres vingt-quatre heures. la quantite de compose 
acetyie est faible : inferieure 4 20 %. 

Pendant les secondes vingt-quatre heures, la quantite de conjugue 
reste inferieure a 30 %. 

Pendant les troisi&mes vingt-quatre heures, alors que la quantite 



Fig. 3. — Courbes figurant de l’dlimination du 2090 R. P., du 693, du 1162 F. 
en fonclion de la dose absorbee et du temps. 

de sulfamide climinee est extremement faible, la quantity de com¬ 
pose acetyie va jusqu’a 50 %. 

Dans 1’ensemble, on peut admettre que la quantite de conjugue 
forme en moyenne reste aux environs de 30 %. 

Cette constatation est extremement importante, car il semble 
etabli que seul, le sulfamide libre peut etre actif dans 1’organisme, 
alors que le compose acetyie est inefflcace. 

Avec les corps etudies jusqu’a present, on avait trouve des quan- 
tites de conjugue plus considerables, environ le double des quantites 
de conjugue trouvees dans le cas du corps 2090 R. P. 

3° II convient d’attirer egaleinent 1'attention sur la fagon dont se 
comporte le corps 2090 R. P. dans le liquide cephalo-rachidien. 

Ainsi qu’on l’a etabli pour le Dagenan « il semble que le passage 





254 J.-Jt. GOUKXAV, M 11 ” P. MOLITOB et M lu M. ALUWII 

dans le liquide cephalo-rachidien soil favorise par l’etat d’in[lamina¬ 
tion de la choroi'de ». 

Dans les tableaux, alors que chez des sujets ne pr&entant pas 
d’etat meninge aigu on trouve dans le liquide cephalo-rachidien un 
taux de 10 % du taux de concentration, au contraire dans les cas 
de m6ningite c£r6bro-spinale, on voit. monter ce taux jusqu’a 50 % 
et m6me au dela. Comme pour la concentration sanguine, on 
constate que la concentration dans le liquide cephalo-rachidien est 
extremement variable et capricieuse. Elle varie d’un sujet k l’autre 
dans la proportion de 1 k 2 et meme, chez un sujet donn6, au cours 
de deux experiences consecutives, ainsi qu’en temoigne le tableau IV. 

L’experimentation ne nous a pas permis d’expliquer cette varia¬ 
bility;. 

On pourrait voir dans cette inconstance un obstacle a l’adminis- 
tration de ce corps aux fins de therapeutique. Mais il jaut surtout 
dviter de confondre les notions de concentration et d’activitd. II n’y( 
a, en effet, pas de rapport direct entre le taux de concentration du 
sulfamide et son activity therapeutique. 

Formation d’hydroxylamine. 

Certains auteurs americains ont pose en principe que l’activit£ 
d’un corps sulfamide est fonction de sa concentration dans le sang 
5 l’etat de molecule aminee diazotable 

Si ce principe est k peu pres justifie pour le para-aminobenzene- 
sulfamide, il ne Test que ties irreguliferement dans le cas de l’amino- 
benzene-sulfamido-pyridine et de raminobenzene-sulfamido-lhiazol. 
Pour ces produits, les concentrations sanguines sont tr5s variables 
d’un sujet a l’autre et, comme le note P. Durel, on enregistre des 
echecs avec des taux qui paraissaient satisfaisants et au contraire 
des r6sultats avec des concentrations faibles. 

Quant aux concentrations dans le liquide cephalo-rachidien, elles 
n’ont aucun rapport avec l’activite. 

Des corps sulfamides Studies jusqu’a present, c’est le 2090 qui 
passe le plus mal dans le liquide cephalo-rachidien et pourtant, 
d’apres les donn£es cliniques, il parait etre le plus actif dans les 
meningococcies. 

Ces constatations semblent assez troublantes. Une explication fort 
interessante nous est fournie par l’hypothese de R.-L. Mayer. Selon 
cet auteur, la forme active de la substance aminee n’est pas Famine 
elle-merrie, mais son produit d’oxydation hydroxylamine qui pren- 
drait naissance dans l’organisme ; par exemple, pour le para-amino- 
benzene-sulfamide, c’est le para-hydroxylaminobenzfene-sulfamide 
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NH 2 .S0 2 .C 6 H 4 .NHOH. R.-L. Mayer a note, en effet, sur les cultures 
une action bactericide de la molecule hydroxylaminee dix h cent fois 
plus intense que celle de l’amine. Inversement, l’organisme reduirait 
le para-nitrobenzfene-sulfamide NH 2 .S0 2 .C 6 H 4 .N0 2 en produit hydro- 
xylamine et 1’experience montre que ce produit nitre est tres 
actif in vivo. 

La forme hydroxylaminee est trfes instable et ne peut £tre utilisee 
in vivo ; elle se reduit ou s’oxyde dfes son introduction dans l’orga- 
nisme et ne parvient pas au germe pathogBne. 

II faut qu’elle se forme dans Vorganisme au voisinage immediat 
du germe ou dans le germe lui-meme. 

Si I’on admet cette hypothese, Vact.ivite d’un produit serait liee 
d'une part, aux facultds d’oxydo-rdduction de Vorganisme et d’autre 
part, a la plus ou moins grande oxydabilitd du corps ingere et non 
pas a la concentration sanguine directement. 

La presence de produit hydroxylamine a ete mise en evidence, 
d’ailleurs, dans les urines des malades ayant ingere des sulfamides. 


Conclusions. 


Nos conclusions ne concernent que le sort du sulfathiazol dans 
l’organisme ; l’activite therapeutique de ce produit, la manifere dont 
il est toiere lui donnent une place de premier plan ; ses proprietes 
therapeutiques ont fait l’objet de divers travaux et nos recherches a 
ce sujet ont ete publiees par ailleurs. 

L’aminobenzene-sulfamidothiazol (corps 2090 R. P.) est un corps 
qui s’eiimine bien ; cette elimination est rapide et presque complete. 

Ce corps ne s’accumule pas dans l’organisme, d’ou la possibilite 
de soumettre les malades a des cures repetees et rapprochees. 

Les concentrations de ce produit dans le sang sont plus irregulieres 
que celles du 693 et du 1162 F., mais il faut se rappeler que le taux 
de concentration dans le sang n’est pas l’unique facteur de l’activite 
des sulfamides. 

L’aminobenzene-sulfamidothiazol a une toxicite trfes faible ; en 
effet, il est trfes bien toiere par l’organisme, mieux que les sulfa¬ 
mides precedents et l’experimentation clinique nous a permis de 
remarquer sa faible toxicite sur le tissu renal. 

L’aminobenzfene-sulfamidothiazol ne forme que de faibles propor¬ 
tions de composes conjugues. Le taux moyen de conjugue forme 
dans l’organisme demeure entre 20 et 30 % alors que le 693 et le 
1162 F. donnaient un taux moyen de 40 a B0 %. Souvent, les quan- 
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titls de conjugue sont d’ailleurs inflrieures 4 ce taux moyen et 
voisines de z6ro. 

L’experimentation clinique nous a demontr6 que ce corps Itait 
particulierement efficace sur certaines affections microbiennes, telles 
que les gonococcies, les m6ningococcies, les colibacilloses. Son 
action est rapide, regulilre et stable. 

J.-J. Gournay, M lle P. Molitor, M lle M. Allinne. 


Recherches sur la repartition et l’activite de l’asparaginase 
dans le regne vegetal (Angiospermes, Champignons, Bacteries). 

Sous la haute direction de M. le professeur Bach, qui a lui-mlme 
consacre a l’asparaginase plusieurs travaux importants, je me suis 
efforcee de prlciser la repartition et les modalites d’action de cette 
diastase dans le rlgne vegetal. Ce sont les resultats de ces travaux, 
poursuivis au Laboratoire de la Pharmacie de l’H6pital Tenon, qui 
vont etre exposes ci-dessous. 

L’asparaginase est un ferment, appartenant au groupe des desami- 
dases, qui provoque 1’hydrolyse de l’asparagine, en detachant et 
hydrogenant le groupe aminogfene, pour donner de l’ammoniaque et 
regenerer de l’acide aspartique : 

CO,H. OH. CH,. CONII, + Oil, ^ CO.H. CH CH,. CO,H + NH 3 

I<H, NH, 

Asparagine. Eau. Acide aspartique. 

Dans son mode d’action, elle est done comparable a l’urease, qui 
hydrolyse l’uree pour fournir du carbonate d’ammonium, mais elle 
en differe par sa sperificite. 

Quand les deux ferments sont presents h la fois dans un mime 
organisme, il a et<5 demontre par M. Bach C 1 ), dans un cas au 
moins, celui de l’Aspergillus niger Van Tiegh., que leurs conditions 
d’action et surtout leur evolution sont differentes dans le mycllium, 
ce qui etablit 1’individuality de chacune des deux diastases. 

1. D. Bach. Involution de l’asparaginase dans les cultures de VAspergillus 
niger. Bull. Soc. Chim. biol., 1929, 11, p. S95-1006. 

D. Bach. Evolution de l'ur^ase dans les cultures de 1’ Aspergillus niger 
Ibid., p. 1007-1015. 

D. Bach. Sur quelques conditions d’action de I’urfase de 1’ Aspergillus niger. 
C. R. Soc. Biol., 1929, 100, p. 831-833. 
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Le premier, Shibata ( 2 ), en 1904, pressentit l’existence d’amidases 
dans VAspergillus niger. Son travail fut le point de depart de nom- 
breuses recherches dans tous les domaines, mais avec les resultats 
les plus divergents. 

Dans le r&gne animal, il semble bien demontre que l’asparaginase 
soit assez r<5panduo, mais dans le regne vegetal, il a fallu attendre 
les resultats des travaux de Geddes et Hunter ( 3 ) et de ceux de 
M. Bach ( 4 ) pour connaitre les principals conditions d’action de 
ce ferment. 

Geddes et Hunter ont trouv6 dans la levure de boulangerie une 
desamidase active sur l’asparagine, inactive, par contre, sur l’uree 
et sur tous les autres amides experiments, que ceux-ci appartiennent 
& la s4rie grasse ou A la serie aromatique. 

Ces auteurs ont employe, pour extraire 1’asparaginase de la levure, 
le procede suivant : la levure sfeche etait broyee avec du sable 
siliceux, et ce melange pulverulent traite soit par de l’eau pure, soit 
par de l’eau glycerinee Si 50 %. Dans les liquides extractifs ainsi 
obtenus, l’asparaginase etait precipitee par la safranine, a l’etat de 
complexe, selon une methode dejik utilisee, depuis 1907, par plusieurs 
auteurs americains ou anglais. Du complexe ainsi forme, on peut, 
par elution, r5cuperer l’enzyme. 

Geddes et Hunter ont observe la destruction rapide du ferment 
par l’alcool, par l’acetone, par le melange alcool-ether, ou mSme 
par une chaleur moderee : Si la temperature de 30°, l’activite de la 
diastase est diminuee de moitie au bout de vingt heures ; A la tempe¬ 
rature de 50°, toute activite disparait dans le meme laps de temps. 

Les modalites d’action de l’asparaginase de la levure ont ete pr5- 
cisees surtout pai Grassmann et Mayr ( 5 ), en 1933. 

M. Bach, en 1929 (Zoc. cit.), a ete conduit 5 etudier simultane- 
ment l’asparaginase et l’urease de VAspergillus niger. Il a demontre 
que ce sont bien deux ferments distincts ; les zones d’action, les 
optima de temperature sont differents ; l’asparaginase est plus 
sensible que l’urease Si regard de l’acetone et de l’alcool ; son autodes¬ 
truction en presence de l’air est plus rapide. Mais surtout, revolu¬ 
tion des deux ferments dans le mycelium, au cours de la culture 
in vitro, est inverse. 

2. K. Shibata. Ueber das Vorkommen von Amide spaltenden Enzymen bei Pilzen. 
Beitr. chem. Physiol, und, Pathol., 1904, 5, p. 384. 

3. W. F. Geddes et A. Honter. Observations upon the enzyme Asparaginase. 
Joum. of biol. Chem., 1928, 77, p. 197-229. 

4. D. Bach. Etude de l’hydrolyse fermentaire de l’asparagine par le mycelium 
de VAspergillus niger. Bull. Soc. Chim. biol., 1929, 14, p. 119-145 

5. W. Grassmann et Otto Mayr. Zur Kenntnis der Hefeasparaginase. Zeitschr. fur 
physiol. Chemie, 1933, 214, p. 185-210. 

arm . ( SepUmbre-Octobre 1940). n 
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Chez les v4getaux superieurs, l’asparaginase a 4t4 peu etudi6o et 
les resultats obtenus paraissent contradictoires. 

Enfin, l’asparaginase des bacteries a egalement 4te l’objet de tra- 
vaux peu nombreux ; ce ferment a 4te signale chez le Bacillus 
pyocyaneus Gessard en 1924, par Supniewski ( 6 7 ) et chez le Bacillus 
fluorescens liquefaciens Fliigge en 1932, par Virtanen et Tarnanen ( t ). 

PARTIE EXP^RIMENTALE 

Sur le conseil de M. Bach, je me suis propose de rechercher la 
presence de l’asparaginase dans diverses moisissures, dans les 
levures les plus communes et d’eludier son evolution au cours de 
la culture de ces Champignons inferieurs. Ce ferment a ensuite 4te 
recherche dans des Champignons superieurs. dans les graines d’une 
quinzaine d’especes de Phanerogames et chez quelques Bacteries. 

I. — L’asparaginase chez les Perisporiacees et les Mucorinees. 

En ce qui concerne les moisissures 6tudiees, la technique employee 
a 4t4 celle suivie par M. Bach pour 1 ’Aspergillus niger ( 8 ). 

Des myceliums d’4ge different ont 4t4 prepares, pour eprouver 
1’activity de ceux-ci sur l’asparagine. Afin que les differents essais 
soient comparables entre eux, il est n4cessaire d’operer sur des 
myceliums dess4ches, de fagon k obvier a la teneur en cau essentiel- 
lement variable des myceliums simplement essores. 

Mode operatoire. — Les myceliums, obtenus par culture sur des 
milieux liquides, sont laves soigneusement a l’eau dislillee, exprimes 
h la presse, puis seches & l’etuve a 35° pendant vingt-quatre heures. 
La masse s4che est pulverisee, tamisee et conservee, en vue d'un 
usage ulterieur, dans des ampoules scell4es, & l’abri de la lurni&re. 

Le milieu d’hydrolyse est une solution ajustee au pH = 8,5 ; 
l’asparagine y est dissoute a la concentration de 0,5 On opfere 
toujours en presence d’un antiseptique ; nous avons choisi le toluene. 

Comme enceinte thermique, j’ai utilise un thermostat a eau ; j’ai 
toujours op4re h la temperature de 38°, puisque c’est celle qui a et4 
reconnue par M. Bach comme 4tant la temperature optimum d’action 
du ferment ( 9 ). Les holes coniques renfermant la solution-tampon 

6. J. Supniewski. Untersuchungen iiber den Stottwechsel der Stickstoffver- 
bindungen in den Kulturen von Bacillus pyocyaneus. Biochem. Zeitschr., 1924, 
154, p. 98-103. 

7. A. I. Virtanen et J. Tarnanen. Die enzymatische Spaltung und Synthess der 
Asparaginsaure. Biochem. Zeitschr., 1932, 250, p. 193-211. 

8. D. Bach. hoc. cit., p. 996. 

9. D. Bach. Loc. cit., 1929, p. 125-127. 
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sont immergees jusqu’au col dans l’eau du thermostat. La poudre 
fermentaire est ajoutee seulement lorsque l’^quilibre de temperature 
est obtenu. Ces holes doivent 6tre bien bouch£es, de fagon & eviter 
toute perte d’ammoniac pendant l’liydrolyse. Pour des raisons de 
commodite operatoire, nous avons, pour toutes nos experiences, 
choisi une duree de vingt et une heures. 


Tableau I. 

Marche de 1’hydrolyse de raspaHigine par I 'Aspergillus confusus 


Age 

du 

HC1 N/20 consomme 
par 10 cc.de filtrat 

Poids 

d'iiH^ 

formee 

en 

mmgr. 

Pourcentage 

asparagine 

hydrolysee 

mycelium 

Temoins 
(asparagine 
+ poudre) 

Essai 

Chiffre 

corrige 

6 jours 

1,08 

7.12 

6,04 

4,22 

90,6 

- 

1,08 

7,12 

6,04 

4,22 

90,6 

7 jours 

0,5 

5.78 

5,28 

3.69 

7 ?,2 

- 

0,5 

5.78 

5.28 

3.69 

79,2 

8 jours 

0,9 

6,79 

5.89 

4,12 

88,35 

- 

0,9 





10 Jours 

0,82 

6,55 

5,53 

3.87 

82,95 

- j 

0,82 

6,36 

5.54 

3.87 

83.1 

14 jours 

0,58 

5.15 

4,57 

3.19 

68,5 

- 

0,58 

5.09 

4.51 

3,15 

67.6 

15 jours 

0,9 2 

5.21 

2,29 

1,6 

34.3 

- 

0,92 

3.16 

2,24 

1.56 

33.6 

18 jours 

0,68 

1,55 

0,87 

0,6 

13 

■* - j 

0,68 

1,62 

0,94 ( 

0.65 , 

14,1 


A la fin de chaque essai, les flacons sont retires du thermostat et 
refroidis sous l’eau courante. On fibre, et, sur une portion du filtrat, 
on effectue le dosage de l’ammoniaque. 

Principe du dosage. — Le dosage de 1’ammoniaque est pratique 
aprfes entrainement a la vapeur d’eau, en presence d’un alcali faible 
(soude diluee) ; la duree de la distillation a ete unifonnement de 
sept minutes ; 1’ammoniaque est re^ue dans une solution N/20 
d’acide chlorhydrique ; l’acide qui n’a pas reagi est litre « par 
retour », au moyen d’eau de baryte N/20, en presence de rouge de 
methyle comme indicateur. 
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Resultats. — Les P6risporiac£es provoquent la desamidation de 
1’asparagine ; neanmoins, cette hydrolyse n’est jamais totale ; 
M. Bach l’avait deja constate dans le cas de VAspergillus niger ; le 
mycelium de VAspergillus confusus, le plus riche en asparaginase, 
a hydrolyse, au cours de mes essais, 90 % de l’asparagine mise en 



sa presence, dans les conditions optima de temperature, de concen¬ 
tration et de reaction du milieu (pH = 8,6) [tableau Ij. 

Toutes les espfeces etudiees, au nombre de sept, parmi les Perispo- 
riacees, sont actives sur 1’asparaginase. L’.4. confusus, VA. flavus 
Link, VA. repens De Bary et le Penicillium glaucum Link sont les 
plus riches en ferment (fig. 1) ; le mycelium de VA. oryzae Cohn 
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presente une teneur moyenne ; celui de \’A. cinnamomeus Schirmann 
est pauvre. L’A. nidulans Winter ne possede plus d’activity au bout 
du septieme jour (fig. 2). 

L’evolution du ferment s’accomplit toujours de la meme fa<;on ; 
la courbe representative de l’activite. de chaque espece presente, 
comrae celle de VAspergillus niger, deux maxima. Dans tous les cas, 



Fig. 2.‘— Hydrolyse fermentaire de l’asparagine par deux P6risporiacdes peu actives. 
La courbe presente deux maxima successifs. 


les myceliums presentent leur premier maximum d’activite des le 
premier jour de la recolte. Cette activite diminue, ])uis elle augmente 
jusqu’a passer par un deuxieme maximum. Elle decroit ensuite regu- 
lierernent, pour disparaitre enfin, au fur et a mesure que le mycelium 
vieillit. 

Pour toutes ces espfeces, il y aurait interet a connaltre les varia¬ 
tions d’activite de myceliums obtenus a des temperatures differentes 
et sur des milieux de culture varies. Par exemple, l’asparaginase fait 
defaut dans le mycelium de I’d. nidulans cultive a 38°, ce qui repre- 
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sente pourtant l’optimum thermique de diveloppement ; a 24*, 
1 ’activity du rrieme mycelium est faible, mais elle reste cependant 
appreciable jusqu’au septieme jour. 

Les Mucorinees que j’ai etudiies sont, pour la plupart, pauvres en 



Fig. 3. — Hydrolyse fermentaire de l’asparagine par deux Mucorinees. 

La courbe presente deux maxima successifs. 

asparaginase. Seul, le Mucor Rouxianus Wehmer se rapproche des 
Perisporiacies par sa teneur eievdie en ferment, qui, au neuviSme 
jour, hydrolyse 72 % de l’asparagine mise en oeuvre. 

Jusqu’ici, tous les Champignons etudiis ont 4te trouv^s d’autant 
plus riches en asparaginase que le mycelium etait ricolte plus jeune. 
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Quclques Mucorinees, par exemple le Cunninghamella echinulata 
Thaxter, suivent cette regie. Les autres se coinportcnt dilTeremment : 
les myceliums les plus jeunes ne sont pas ici les plus actifs ; ce 
n’est qu’au quatrieme jour, par exemple, que 1 ’Absidia coerulea Rai¬ 
nier produit l’hydrolyse la plus marquee de 1’asparagine. 

Pour le Mucor Rouxianus Wehmer, l’activit^ croit du troisi&nie au 
neuvieme jour. II en resulte que, d’une espfece & l’autre, la courbe 
d’hydrolyse n’a pas tout a fait la meme allure. 

Avec plusieurs de ces Mucorinees, la courbe representative de 
l’activite fermentaire montre, comme dans le cas des P6risporiac6es, 
deux maxima successifs (fig. 3). 


II. — L’ASPARAGINASE CHEZ I.ES LeVURES. 

La presence de l’asparaginase dans la levure de boulangerie a, 
tout d’abord, et6 viirifiee ; puis son action a ete etudiee en fonction 
du pH de la solution-tampon, des concentrations en asparagine et 
en levure, ainsi que de la duree d’hydrolyse. 

La levure fralche peut 6tre utilisee directement ; il suffit de la 


Tableau II. 


P H 

HC1 N/ 20 consomme 
par 10cc.de filtrat 

Poids 

d'ro* 

Pourcentage 

asparagine 


Temoins 
(asparagine 
+ levure) 

Essai 

Chiffre 

corrige 

foimee 

en 

mmgr. 

hydrolysde 

(1) 

6,2 

0,54 

0,57 

0,03 

0,02 

0,9 

* 

0,54 

0,59 

0,05 

0,03 

1,5 

7,2 

0,56 

0,99 

0,43 

0,3 

12,9 

- 

0,56 

1,03 

0,47 

0,32 

14,1 

8,5 

0,58 

2,33 

1,75 

1,22 

52,5 

“ 

0,58 

2,4 

1,82 

1,27 

54,6 

9,6 

0,54 

0,67 

0,13 

0,09 

3.9 

- 

0,54 

0,63 

0,09 

0,06 

2,7 


1) Les solutions d'asparagine 
x = K x 50 

1 

1 
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delayer dans de la solution de chlorure de sodium a 8 gr. p. 1.000. 

Cette levure renferme de l’asparaginase, dont l’activit<$ maximum 
sur l’asparagine semble s’exercer dans un milieu d’hydrolyse de 
pH = 8,5 (tableau II). 

Une concentration trop 6Iev£e en levure acidifie le milieu et 
diminue l’action du ferment. C’est a la concentration de 1 % et 
a la temperature de 38° que la levure paralt exercer le mieux son 
action hydrolysante sur l’asparagine (tableau III). 


Tableau III. 


Concentration 

en 

Levure 

HC1 N/ 20 consomme 
par 10 cc.de filtrat 

Poids 

d'EH3 

formee 

en 

mmgr. 

Pourcentage 

asparagine 

hydrolysee 

Teaoins 
(asparagine 
+ Levure) 

Essai 

Chiffre 

corrige 

0,5 # (Ogr.lO) 

0.J8 

2,34 

1.96 

1.37 

58,8 

1 f. (Ogr. 20) 

0,44 

3.18 

2,74 

1.91 

82,2 

2,5 * (Qgr.50) 

0,5 

2,88 

2,38 

1,66 

71.4 

5 £ (lgr. ) 

0,53 

2,55 

2,02 

1.41 

6o,6 


Dans les limites des essais effectues, la quantity d’asparagine 
hydrolysee n’est pas proportionnelle & sa concentration dans le 
milieu d’hydrolyse : la proportion hydrolysee augmente quand la 
concentration diminue : c’est ainsi qu’au bout de vingt et une 
heures, le pourcentage d’asparagine hydrolysee atteint 78 % lorsque 
la concentration n’est que de 0,50 % ; la proportion hydrolysee est 
moindre avec des concentrations de 1 ou de 2 % (tableau IV). 


Tableau IV. 


Concentration 

en 

asparagine 

HC1 N / 20 consomme 
par 10 cc. de filtrat 

Poids 

d'HH? 

formee 

en 

mmgr. 

Pourcentage 

asparagine 

hydrolysee 

Temoins 

(asparagine 

+Levure) 

Essai 

Chiffre 

corrige 

0,5 * (Ogr.lCj) 

0,22 

5,42 

5.2 

3.64 

78 

1 % (Ogr.20) 

0,16 

6 

5,84 

4,08 

43,8 
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L’asparaginase de la levure de boulangerie peut hydiolyser prfes 
de 90 % de l’asparagine au bout de quarante-huit heures (tableau V). 


Tableau V. 

Action de l’asparaginase en fonction de la durAe de l’hydrolyse par la levure 
de boulangerie. 


Dure^ 

de 

l’hydrolyse 

HC1 V/20 
par 10 oo. 

consomme 

de filtrat 

Folds 

d'NH^ 

formee 

en 

mmgr. 

Pourcentage 

asparagine 

hydrolysee 

Temoins 
(asparagine 
+ Levure) 

Essai 

Chiffre 

corrige 

1 hfeure 

0,06 

0,06 

0 

0 

0 

2 heures 

0,11 

0,11 

o 

0 

0 

3 heures 

0,14 

0,14 

0 

0 

0 

4 heure3 

0,14 

0,23 

0,09 

0,06 

1,3 

5 heures 

0,18 

1,41 

1,23 

0,86 

18,4 

6 heures 

0,22 

1,7 

1,48 

1,03 

22,2 

16 heures 

0,24 

4,43 

4,19 

2,93 

62,8 

23 heures 

0,28 

5.16 

4,88 

3.41 

73.2 

48 heures 

0,36 

6.3 

5,94 

4,15 

89,1 

72 heures 

0.39 

' 

6,27 

5,88 

4,11 

88,2 


J’ai 6galement 4tudi6 1’action de l’asparaginase produite par 
d’autres especes de levures. 

Le milieu de culture 6tait constitue ici par du mout de biere ; la 
source de ferment 6tait une Emulsion de cellules de levures dans une 
solution de chlorure de sodium a 8 gr. p. 1.000. 

Les Saccharomyces 4tudi6s sont tous trois riches en asparaginase : 
S. apiculatus Reess, S. ellipsoideus Hansen (tableau VI), S. Pasto- 
rianus Hansen. Par contre, nous avons constate que des levures 
appartenant a d’autres genres : Scliizosaccharomyces octosporus 
Beijerinck, Zygosaccharomyces bisporus Anderson, Dcbaryomyces 
Hudelo Da Fonseca, Sporobolomyces tenuis Kluyver et !Sematospora 
Coryli Peglion, ne renferment pas d’asparaginase. II serait int^ressant 
de pouvoir £tendre cette observation a un plus grand nombre 
d’espfeces. 
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Tableau VI. 

Hydrolyse fermentaire de l’asparagine par le Saccharomyces ellipsoideus Hansen. 


Age 

de la 

HC1 H/ 20 consomme 
par 10 cc.de filtrat 

Poids 
d'HH^ 
formee 

en 

mmgr. 

Pourcentage 

asparagine 

hydrolysee 

Levure 

Temoins 

(asparagine 
+ Levure) 

Essai 

Chiffre 

corrige 

3 jours 

0,08 

4,55 

4,47 

3,12 

67 

- 

0,08 

4,35 

4,27 

2,98 

64 

4 jours 

0,1 

4,92 

4,82 

3,37 

72,3 


0,1 

5,1 

5 

3.5 

75 

5 jours 

0,26 

4,72 

4,46 

3,12 

66,9 

- 

0,26 

4,78 

4,52 

3,16 

67,8 

6 jours 

0,18 

4 

3,82 

2,67 

57,3 

- 

0,18 

3,97 

3.79 

2,65 

56,8 

10 jours 

0,16 

2,72 

2,56 

1,79 

38,4 

“ 

0,16 

2,7 

2,54 

1,77 

38,1 

' 14 jours 

0,21 

1,69 

1,48 

1,03 

22,2 

- 

0,21 

1,72 

1,51 

1,05 

22,6 


Tableau VII. 

Essais d’hydrolyse de I’asparagine par le thalle ou les lames de quelques 
llymenomyceles. 


Champignons 

dtudi6s 

Partie 

utilisde 

HC1 H / 20 consomme 
par 10 oc;de filtrat 

Poids 

d'HH3 

Pourcentage 
asparagine * 



Tdmoins 
(asparagine 
+champignon) 

Essai 

Chiffre 

corrige 

formde 

hydrolysde 

Boletus 

badius Fr. 

entier 

0,28 

0,52 

0,24 

0,16 

2,7 

Collybia . 







butyraoea 

(Bull.)Quel 

entier 

•0,68 

0,97 

0,29 

0,20 

3.2 

Clitocybe 

lames 

0,20 

0.53 

0.33 

0.23 

3.7 

oyathifor- 
mis (Fr) Gill 

pied 

0,18 

0,23 

0,05 

0.03 

0.5 

Lactarius 

blennius B: 

lames 

0,20 

0,21 

0,01 

0,007 

0.1 r 
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III. — L ’asparaginase dans les Champignons superieurs. 

Les essais effectuds sur plus de cinquante especes d’Hymdnomy- 
c^tes ne nous ont permis de d4celer l’asparaginase chez aucun 
d’eux (tableau VII). Meme si le ferment devait Stre rencontre chez 
certaines autres especes, on peut dfes & present admettre que l’aspa- 
raginase est moins repandue que I’uiiase chez les Champignons 
sup6rieurs ( 10 ). 


IV. — L’asparaginase dans les graines. 

Si la repartition de 1’urease a et6 tres longuement etudiee chez les 
A-egetaux superieurs, il n’en est pas de meme en ce qui concerne 
la presence de l’asparaginase (Kiesel, 1909 ; Chibnai.l, 1922-1924). 

J’ai examine a ce point de vue les graines d’une quinzaine 
d’especes (douze Legumineuses, une Graminee : le mai’s et deux 
Cucurbitacees : melon et potiron). Toutes ont fourni des resultats 
negatifs, qu’il s’agisse de graines au repos ou de jeunes plantules 
agees de trois & cinq jours. 

Tableau VIII. 

Hydro'yse de l’asparagine par quelques bncteries. 


Nos 

des 

Bacteries 

HC1 N / 20 consomme 
par 10 cc. de filtrat 

Poids 

d'NH5 

formee 

en 

mmgr. 

Pourcentage 
asparagine 
hydrolysee 

Tdmoins 

(asparagine 

+bacteries) 

Essai 

Chiffre 

corrigd 

Proteus 

0,08 

1,84 

1,76 

1,23 

26,4 

vulgaris 

0,08 

1,88 

1,8 " 

1,26 

27 

Staphylo- 

0,1$ 

0,26 

0,1 

0,07 

1,5 

coque dore 

0,16 

0,26 

0,1 

0,07 

1.5 

Coli- 

0,38 

3,55 

5.17 

2,21 

47,5 

bacille 

0,38 

4,12 

3.74 

2,61 

56,1 

Bacillus 

0,06 

0.79 

0,73 

0,51 

10,9 

pyocyaneus 

0,06 

0,83 

0,77 

0,53 ! 

11,5 


10. Pour la recherche et la repartition de l’ur£ase chez les Champignons, voir 
en particulier D. Bach (1929), loc. cit. et aussi P. Costy, Urease et urge chez 
les Champignons superieurs Thlse Doct. Vniv. (Pharm .), Paris, 1921, et Trarnux 
du Laboratoire de Matiire midicale de la Facultt de Pharm. de Paris, 1923, 
15, 3 e parlie. 
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V. — L ’asparaginase dans les Bacteries. 

Pour la recherche de l’asparaginase chez les Bacteries, le milieu 
de culture utilise dtait du bouillon g£los<5. La source de ferment 
etait une Emulsion de bacteries dans de l’eau chlorurde sodique a 
8 gr. p. 1.000. 

Dans les conditions de ces experiences, on peut voir (tableau VIII) 
que Ie colibacille determine une hydrolyse assez prononc^e de l’aspa- 
ragine ; le Proteus vulgaris Hauser et le Bacillus pyocyaneus Gessard 
paraissent moins riches en asparaginase ; le Staphylococcus aureus 
Bosenbach est nettement plus pauvre. 

En resume, les recherches effectives ont conduit aux resultats 
suivants : Toutes les Perisporiacees et les Mucorinces dtudides 
renferment de l’asparaginase. Les divers Saccharomyces, et en parti - 
culier la levure de boulangerie, possedent aussi une activity hydro- 
lysante sur 1’asparagine. Par contre, diverses especes de levures 
n’appartenant pas au genre Saccharomyces semblent depourvues du 
ferment dtudie. 

II n’a pas ete possible de deceler la presence d’une diastase agissant 
sur l’asparagine chez les Champignons supdrieurs, ni dans les 
graines ou nous l’avons recherchde. 

Enfin, les quelques Bactdries examinees a ce point de vue hydro- 
lysent trds bien l’asparagine mise en leur presence. 

Henriette Beatjhaire, 

Docteur en pharmacie do l’Universitd de Paris. 


BIBL10GRAPHTE ANALYTIQUE 

1° LIVRES NOUVEAUX, THESES 


DOURIS (Roger). Guide pratique pour I'examcn et l'anal.vse du 
sang. 2 e 6dit'on. Un vol. broche, grand in-8°, 550 pages avec 87 figures et 
2 planches hors textes. Prix : 125 fr., Vigot freres, ddileurs, Paris, 1939. — 11 
y a quinze ans, M. le professeur R. Douris publiait la premiere Edition de son 
Guide pour Vanalyse du sang. Le succfes qui a accueilli ce livre, joint aux 
progrds des techniques, l’a amene a refaire, sous le mdme titre, un ouvrage 
plus complet, soigneusement mis 4 jour et pro Condiment remanid. De plus 
en plus, les examens microscopiques, physico-chimiques ou biologiques du 
sang, ainsi que son analyse chimique et toxicologique sont a juste titre en 
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faveur auprfes des medecins, & qui ils donnent des elements precieux'pour le 
diagnostic ou le pronostic de nombreuses maladies. 

Tout en formant un ensemble homogfene, les matures traitees sont si nom¬ 
breuses qu'il n’est pas possible ici de les mentionner toutes. Indiquons 
cependant l’ordre des neuf parties en lesquelles i’ouvrage est divise : 1° Gen6- 
ralites, prdlfevement du sang, sa coagulation, etc. — 2° Hematologie, formule 
leucocytaire, sedimentation des hemalies, resistance globulaire, agglutina¬ 
tion, groupes sanguins et leurs qualites hereditaires, recherche de la pater- 
nite. — 3“ Immunite, reactions d'hemolyse (Bordet-Wassermann, variantes 
de Hecht, Noguchi, Ronchese, Rodillon, etc.). — 4° Phenomenes de flocula- 
tion; reactions de Meinicke, Muller, Kahn, Vernes, etc., pour la syphilis; 
sero-diagnostic du cancer et de la tuberculose, domaines dans lesquels 
l’auteur a effectue, il y a quelques annees, d’importantes recherches person- 
nelles; ferments du sang (phosphatases); reaction d’ABDERHALDEN pour le 
diagnostic de la grossesse; principes de l’interferometrie. — 5° Examen 
physico-chimique du sang, pigments sanguins, spectroscopie, dosage de 
l’hemoglobine; mesure du pH et de la reserve alcaline (methodes de Van 
Slyke et de C.-O. Guillaumin); pour cette partie, qui comprend 80 pages et 
21 figures, I’auteur a fait appel au concours de son fils, R.-G. Douris. interne 
en pharmacie a l’h6pital Saint-Louis et moniteur it la Faculte de Pharmacie. 
— 6 r Chimie du sang : recherche des pigments, de l’indoxyle, rdsidu sec; 
dosages du calcium, du potassium, magnesium, chlore, phosphore, des 
albumines, glucides, lipides, uree, polypeptides, glutathion, ammoniaque, 
crdatine, acide urique, constante d’AMBARD, oxaiemie; rapports divers entre 
certains elements du sang et ceux de l’urine. — 7° Toxicologie du sang : 
recherche et dosage de Poxyde de carbone, de l’acide cyanhydrique, de 
l’alcool, etc. — 8° Recherche du sang dans Purine et autres liquides biolo- 
giques, dans les matieres fecales; recherche des taches de sang et de leur 
origine en mfidecine legale. — 9° Microbiologie du sang et diagnostic des 
principales maladies infectieuses (examen direct, hdmoculture, s6ro- 
diagnoslic). — L'ouvrage se termine par une table alphabetique des matiferes 
et une table analytique trfes d6laillees. 

Notons encore son caraclfere essentiellement pratique et Pabondance des 
references bibliographiques, celles-ci permettant 6ventuellement au cher- 
cheur, pour les techniques un peu particuliferes, de completer sa documen¬ 
tation en se reportant aux mSmoires originaux. 

Non seulement ce livre tres documents et bien presente a sa place tout 
particuli&rement indiqu^e dans les laboratoires des hdpitaux et cliniques, 
mais il sera 6galement tres utile au mddecin, au pharmacien et aux etudiants. 

R. Weitz. 

PRfiVOT (Andre R.). Manuel de classification et de determina¬ 
tion des llarteries anaer<»bies. Collection des Monographies de I’lnstitut 
Pasteur. Un vol in-8°, 224 pages avec 1 figure. Prix : 50 fr., Masson et C ie , 
dditeurs, Paris, 1940. — La determination des Anaerobies est Pun des pro- 
blfemes les plus ardus de la Microbiologie : la rarete des documents precis 
et leur dispersion s’ajoutent & des difficulty souvent trfes reelles de culture, 
aussi doit-on saluer avec le plus vif int6r6t l’ouvrage de M. Prevot. Specialise 
depuis longtemps dans l’etude de ces organismes, nul n’etait mieux qualify 
que Pauteur pour elaborer les clefs analytiques permettant la determination 
de tous les AnaSrobies suffisamment connus a l’heure actuelle. Le meilleur 
eioge qu’on puisse en faire est que les premiers memoires publics par lui 
sUr ces £pineuses questions ont ete adoptes par la Societe des Bacteriolo- 
gistes americains et utilises dans la derniere edition du Bergey's Manual. 
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Constituant, aux yeux de M. Prevot, un embranchement autonome du 
regne vSgStal, les Schizomyc6l.es se rSpartissent en sept classes, au sein 
desquelles les AnaSrobies se renconlrent exclusivement dans trois d’entre 
elles : les Eubacteriales, les ActinomycStales et les SpirochaStales. 

S’atlachant a detruire les faux genres dont on a abusS dans la systSma- 
tique des Anaerobies, M. Prevot subdivise les Eubacteriales en AsporulSes, 
avec les ordres nouveaux : Micrococcales, BaclSriales et Spirillales et en 
Sporulees ou Bacletiales, avec les trois ordres des Clostridiales, Plectridiales 
et Spirovibrionales. 

Les ActinomycStales sont subdivisees en deux families : les Sphdropho- 
racSes et les ActinomycetacSes. 

Enfin, les Spirochaelales ne comportent qu’une seule famille, les Spiro- 
chaSlacees. 

Aprfes avoir donne les clefs de determination des classes, families et 
genres, l’ouvrage passe a la determination des especes, en rSservant une 
place a la synonymie. La principale originalite de ces descriptions est 
qu’elles sont basees non seulement sur les caracleres morphologiques, mais 
aussi sur les caracleres culturaux et sur les proprietes biologiques et la 
pathogenie. Or on sait combien sont variables les caracteres morpholo¬ 
giques, influences qu'ils sont par les conditions de milieu, tandis que les 
donnees culturales fournissent toujours des resullats comparables lors- 
qu’elles ont ete obtenues sur des milieux de composition connue et constante. 

A ce titre,'l’ouvrage de M. Prevot comble une importante lacune de la 
litterature microbiologique et il est appele a rendre les services les plus 
considerables. L. Lutz. 

DUREL (Pierre). Th6i*npeuliqne sniramid6e (Les Thirapeutiqu.es 
nouvelles. Clinique tberapeutique medicale de la P>ti6). Un vol., 200 pages. 
Prix : 40 fr., J.-B. Bailliere et fils, Sdileur-s Paris, 1940. — Dans cette 
r§cente mise au point de l’emploi therapeutique des sulfamides, on trouvera 
d’abord, exposes, en cinq courts cbapiires, l’historique de la question, la 
nature chimique des principaux corps utilises, leur toxicologie, leur activity 
bactericide in vitro et in vivo, les hypotheses emises concernant le meca- 
nisme de leur action et les techniques utilisees pour contrOler l’elimination 
de ces medicaments. 

L’auteur passe ensuite en revue les indications th£rapeutiques des diffS- 
rentes sulfamides en apportant une importante contribution de r£sultats 
personnels aux conclusions deja formulees ptr les cliniciens framjais ou 
Strangers en ce qui concerne le traitement des affections a streptocoque, A 
mSningocoque, a pneumocoque, a gonocoque, a staphylocoque, a la coliba- 
cillose, au chancre mou et a la lymphogranulomatose. 

Les incidents et accidents consecutifs a la sulfamidotherapie, le mode 
d’emploi et la posologie de ces medicaments font l’objet des deux derniers 
chapitres. 

Une abondante bibliographie (plus de 400 references) termine l’ouvrage. 

G. Valetth. 

SOSA (Antonio). Recherches snr le « Betula alba » L. et le bSlu- 
losiile; carbbiols et c^lones de la sSrie p-inetho.x_vpli6n.vHm- 

tyli(|iie. Un vol. in-8°, 126 pages, 6 figures. These Doct. Sciences (Paris), 
Masson et C'°, Sditeurs, Paris, 1939. — II importe tout d abord de prSciser 
que le bStuloside, glucoside nouveau isolS du bouleau blanc par l’auteur, ne 
doit pas Sire confondu avec la bSluline (bStulinol) ou camphre de bouleau, 
qui est un alcool terpSnique, ni avec le glucoside extrait par Bridel du 
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Betula lenta L. sous le nom de bAtuloside, mais qui est en r6alit6 du mono- 
tropitoside. 

Grace a la mAthode biochimique de Bourquelot, l’auteur a pu mettre en 
Avidence dans les diffArents organes de la plante les glucides hydrolysables 
par la sucrase (saccharose) ainsi que les hAtArosides dAdoublables par l’Amul- 
sine (bAtuloside) et suivre leurs variations au cours de la vegetation. D’autre 
part, l’Atude des poudres fermentaires a permis de dAceler : amylase, saccha- 
rase, maltase et p-glucosidase. Quant au betulinol, il n’existe que dans le 
liege du bouleau et il apparait comme une substance physiologiquement 
inactive. 

A cette etude biochimique du Betula alba, fait suite une etude analytique 
du betuloside. de fornmle brute C,„H m O„ donnant'par hydrolyse acide du 
d-glucose et du beluligAnol, ce dernier comporlant une fonction alcool 
secondaire et une fonclion phenol. Lors de l’hydrolyse fermentaire, on con- 
stale un ralentissemenl qui semble du a l’inactivation de l’emulsine, & la 
fois par le glucose el le betuligenol libAres. D’apres l’analyse spectrale et 
l’analyse chimique, le bAluligenol C 10 H )t O a , serait un derive para- hydro- 
xyphenylA d’un alcool salure en C 4 , la liaison avec le glucose se faisant par 
la fonclion alcool. 

Les troisieme et quatrieme parties sont consacrees a la synthAse organique 
de carbinols, de cetones de la serie prcra-mAlhoxyphAnylbutylique, corps 
derives du betuloside ou du betuligenol (derives mono et dibenzoylAs, phe- 
nylurelhane, p-nitrobenzoate); le melhylbetuligenol a pu 6lre identifiA au 
p-mAlhoxyphenylbuianol; le betuloside serait done le p-hydroxyphAnyl-l- 
butanol-3-(3-d-glycopyranoside. 

En resume, ce travail, de lecture instructive, trAs documents aussi bien 
au point de vue de la biochimie que de la chimie organique, fait grand 
honneur a son auteur. R. Paris. 


GRANGER 'Robert). Contribution ft l'etude de « Juniperus Oxyce- 

drus » b. These dipt. sup. de Pharm. (Montpellier), 108 pages, imprimerie du 
Progrfes, Montpellier, 1939. — Deja titulaire des diplomes de docteur en phar- 
macie el de docteur As sciences M. R. Granger, assistant A la FacultA de 
Pharmacie, a tenu a acquerir le litre de pharmacien superieur et, pour cela, 
s’est allaque A la difficile etude de l'essence et du goudron d’oxycAdre, ou 
cadier. 

Rappelons que prScedemment, MM. Kauffeisen (1903), C. Pepin (1906), 
L. Puanchon, Gn Libert, R. Huerre et R. Massy, puis Evrard (en Belgique), 
pour ne citer que les principaux, ont dSjA approfondi et en partie SlucidS le 
mfeme probleme. D’ailleurs, la question a Svolue entre temps, car on ne 
prepare plus gufere, de nos jours, l’huile de cade par le procSdS « A la mar- 
mile », ou per descensum; on applique de preference, A l’aide de fours 
appropriAs, un procede industriel de distillation per ascensum. 

AprAs quelques lignes touchant la repartition en France des quatre espAces 
de Juniperus indigenes, et laissant A part le J. Sabina, que l’on ne trouve 
pas dans le Languedoc mAdilerranAen, l’auteur donne les rdsultats des 
dosages des cendres et de leurs principaux constiluants dans les feuilles, les 
fruits, les branches et le tronc de trois espAces : J. communis, J. Oeycedrus 
et J. phoenicea; dans tous les organes, le calcium, puis le sodium prAdo- 
minent; il y a relalivement peu de phosphore, de potassium, de magnAsium 
et seulement des traces de manganAse. 

Un chapilre est consaerA A des recherches effectuAes sur les baies fraiches 
de Juniperus Oxycedrus, qui renferment 6 °/ 0 de rAsines, des sucres (glucose 
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et saccharose) et 4 °/ 00 d’une essence de D„ = 0,875, ltvogyre, paraissant 
constitute surlout par du pintne et du dipenltne. 

Comparte a celle de gentvrier, l’essence de bois de cadier (rendement 
moyen : 5 %) montre une composition diffeienle, les fractions douees du 
pouvoir rotaloire le plus prononct ttant, dans le cas du gentvrier, celles qui 
dislillent les premitres, tandis que le contiaire a lieu avec le bois de J. 
Oxycedrus ; mais l’auteur fait trts judicieusement observer que cette diffe¬ 
rence peut tenir autant k la diversity d’flge qu a celle des esptces, les cadiers 
soumis a la distillation ttant toujours des ai bustes tr“s kgts. Leur essence 
conlienl des carbures, l’un ltvogyre et l’aulre dextrogyre, deux alcools 
sequiterptniques levogyres, dont I’un est le cadinol, et des substances moins 
volatiles. 

Quant a Vhuile pyrogende, ou huile de cade, melange de produits de pyro- 
gtnation et de substances preexistantes non altertes, sa composition est 
encore mal connue, mais il est facile de concevoir que, selon la temperature 
et la duree de la pyrogenation, on obliendra des melanges difftrents, d’ou 
de grandes variations dans la densite, 1'acidilt, le pouvoir rotatoire, etc. Par 
distillation fractionate, l’auteur a obtenu des phenols (parmi lesquels le 
galacol), trois carbures : un ltvogyre, un cadintne dextrogyre et le dimt- 
thylnaphtaltne inactif, avec seulement des traces de cadinol, ce dernier 
tlant en grande partie transformt pendant la pyrogtnaiion. En passant, 
M. Grainger note que le carbure dextrogyre (<x D = -j-214°) qu’il a obtenu 
d’une essence de Cedrus atlantica etudiee comparativement, n’est pas un 
cadintne. 

Enfin, il fait la critique des essais presents pour l’huile de cade par le 
Codex de 1937; en suivant strictement ce dernier pour les caracttres tirts de 
la densilt, de la distillation fractionnte et de la dtviation polarimttrique, on 
peut se trouver ament k tcarter des produits consciencieusement preparts 
avec le bois d’oxyctdre. L’auteur propose done un nouveau proetdt, per- 
mettant d'apprtcier la teneur en cadintnes et cadinol, dans l’huile, par leur 
transformation simultante en cadaltne. Une prise d’essai de 50 gr. d’huile 
devra toujours donner plus de 5 gr. de picrate de cadaltne cristallist 
(P.F. = 1140). 

L’auteur a pris constamment, grkce par exemple a la distillation sous 
pression rtduite (20 mm.) et a l’emploi d un polarimtlre de prtcision, des 
precautions pour alterer le moins possible les constituents de la plante et 
pour faire des mesures prtcises. On doit louer M. Granger d'apporter, dans cet 
excellent travail, des tltments nouveatix et importants sur une question 
souveut controverste. R. Wz. 


2” JOURNAUX- REVUES -SOCIETESSAVANTES 

Chimie organique. 

Etude de quelques dtrivts des neides a-c«Honiques en s£rie 

ali|>luiiique. Godfrin (A.). Journ. Pharm. et Chim., 1939,8“ s., 30, p. 321-326. 
— Les semi-carbazones des acides a-ctloniques de la strie aliphatique se 
comportent, vis-a-vis de la soude dilute, comme la semi-carbazone de l’acide 
pyruvique; elles ne se dtshyuratent pas pour donner les dioxytriazines 
altendues. Pour obtenir ces dernitres, on doit oxyder par l’hypobromite de 
sodium la sulfoxytriazine correspondant a la dioxytriazine que 1’on veut 
prtparer. R. Cr. 
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Chimie analytique. 

Analyse de'la litharge et dn minium. Francois (M.) et SIsguin 
(M lle L.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e s., 30, p. 97-105. — A) Litharge : 
Verification de la solubility dans la lessive de soude, ce qui fera apparailre, 
a l’etat insoluble, Ip plomh melallique en fragments on en poudre, les debris 
de sole et les oxydes autres fque le plomb; precipitation du plomb de cette 
solution a l’ytat m6tallique par action d’une lame de zinc electrolytique pur; 
transformation de ce plomb ^mytallique en azotate, puis en sulfate de plomb 
qui sera pesd. B) Minium : Essai de solubility dans l’eau surrye a'guisye 
d’acide azotique; les impuretds restent insolubles; le fer est recherchy dans 
le rdsidu insoluble. L’acide azotique transforme le minium en binxyde inso¬ 
luble qui est pesy, et en azotate de plomb soluble, pesd a l’etat de sulfate 
insoluble. R. Cu. 

Snr nn nouveau mierodosage colorim6trique des nitrates. 

Pesez (M.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8" s., 30, p. 112-117. — Transfor¬ 
mation en milieu sulfurique concentre du nitrobenzene en metadinitroben- 
zfene, puis condensation en milieu alcalin du dyrive dinitry avec l’acetone. 
Application au dosage des faibles quantitys de nitrates (en particulier dans 
l’eau potable). R. Cr. 

tffude de quelques reineckntes organiques. Coupechoux. Journ. 
Pharm. et Chim., 1939, 8 e s., 30, p. 118-129. — L’auleur a prepare et etudid 
un certain nombre de « reineckates .> nouveaux et acomplyty 1’etude analy¬ 
tique de ceux obtenus prycddemment (solubility dans l’eau, dans le 
methanol, dans l’ythanol a 96 u ) et conclut de ses reclierclies que si le sel de 
Reinecke ne peut pas 6tre appliqud d’une fa§on gyndrale a la precipitation 
quantitative des bases organiques, son emploi demeure avantageux dans 
certains cas particuliers; de plus, on peut accroitre la syiectivitd en utilisant 
des solvanls ou melanges de solvants convenablement choisis pour chaque 
cas. R. Cr. 

Sur 1’emploi de l’bydrogfene sulfurd en solution ac£tonique. 

Peronnet (M.) et Remy (R. H.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e s , 30, 
p. 170-172. R. Cr. 

Le dosage titrimdtrique des substances organiques par 
oxydalion chromique. Emploi de liqueurs titr6es stables; les 
soiulions nitro-ehromiques. Cordebard (H.). Journ. Pharm. et Chim., 
1939, 8° s., 30, p. 263-27 1. R. Cr. 

IXouvelle m^thode pour le dosage du bismuth, de l’iod ■ et de 
la quiuine dans I’iodo-bismuthate de quinine et ses prepara¬ 
tions injeetables. Thomis (G. N.) et Kopanaris (G. Ph.). Journ. Pharm. et 
Chim., 1939, 8 e s., 30, p. 193-200. — Sdparer la quinine an mnyen d’nn alrali 
caustique en prdsence de chloroforme. Peser aprfes yvaporation. Le liquide, 
exempt de quinine, est traity par l’acide nitrique et l’iode mis en libertc est 
extrait par agitation avec du chloroforme et titre avec une solution dyci- 
normale d’hyposulfite de sodium; le bismuth est dosy comme Bi t S, dans 
le liquide privy de quinine et d’iode. R. Cr. 

Bull. Sc. Pharm. ( Septembre-Octobre 1939). 18 
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Snr deux reactions de pr6cipiinlion dps composes arseni- 
cau.x organiqu-s. Pf.ronnet (M.) et Remy (R. H.). Journ. Pharm. et Chim., 
49-49, 8 e s., 30. p. 353-364. — 1° L’hydrogAne sulfurA, en solution acelonique, 
agit sur un certain nombre de composes arsenicaux orguniques, en solution 
hydroalcoolique a 10 °/ 0 d’alcool, pour donner des prAcipitAs que Ton a 
identifle a des sulfures d’arsines dans le cas de la p-chloioviuyldichlorarsine, 
de la phAnyldichlorarsine, et du phenylarsonate de melhyle. Ce reactif ne 
precipite pas avec les acides arsiniques et arsoniques. 2° Le reactif au nitrate 
mercurique reagit sur les composes arsenicaux envisages en solution dans 
l’alcool absolu, pour donner lieu A des prAcipites, sauf dans le cas oil ces 
derivAs possAdent plusieurs groupements aliphatiques ou aromaliques lies A 
l’arsenic en chaine ouverle. 3° Les read ions oblenues sont suflisamment 
sensibles pour pouvoir se prAter a la detection de pelites quantiles de 
substances considArAes. R. Cr. 

Le mb'rodosage de qticlqncs phenols pur la m^tliode vo- 
liiuio-colorimel ique. Jonesco-Matiu (AL), Popesco (Const.) et Popesco 
(M me Ana). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e s., 30, p. 49-58. — La plupartdes 
phenols donnent avec le rAaclif phospholungstique, en milieu alcalin, une 
coloration bleue, persistanle et proporlionnelle. Le reactif ferricyanique 
constitue un rAactif de choix pour produire une decoloration quantitative. 
Sur ces principes repose la melhode de dosage applicable A un certain 
nombre de phenols et derives phAnoliques (acide gallique, tanins). 

R. Cr. 

Sur uno reaction oolor6e du (3-naplifol; identification et 
dosage de trfes p-tites quantities de c<- compose. Gautier (J. A.) 
Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e s., 30, p. 70 76. — Le (3-naphlol donne 
naissance, par addition de nitrite de sodium en milieu acide dilue (M/20 ou 
moins concentre) A une belle coloration rouge stable. Cette reaction n’est 
pas donnAe par le naphlol a ni les esters du naphtol (3 et peut servir A iden¬ 
tifier et doser colorimetriquement le p-naphtol. R. Cr. 

Revue des meiliodes d'idcntiliealion de la eoeaine, nouvelle 
rend ion color^e Pesez (M.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e s., 30, 
p. 200-206. — AprAs avoir examine une di/.aine de reactions presentees 
eomme spAcifiques de la cocaine, I’auleur propose une mAlhode de nitration 
au bain-marie bouillant, A I’aide d’un melange sulfo-nitrique. AprAs refroi- 
dissement, on ajoule de 1'acAtone, puis de la soude; l’acetone prend une 
tginte bleu cAlesle IrAs intense. R. Cr. 

‘'Identification rapide de I'acide niandeliqne et de ses sols. 

I)f..\k;ks (G.). B ill. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1939, 77, n° 3, p. 137-147. — 
L’acrde mandAlique, ou phenylglycolique : C.ll, CHOH C0,H existe sous trois 
formes : gauche (provenant des ainandes amAres), droit (de la samhunigrinej 
et rac4mique (de la prulaurasine, ou bien de synlhAse). TraitA A chaud par 
un exees d’acide azolique, I’acide mandAlique est decompose, avec boursou- 
flement du A CO, et odeur d’aldAhyde benzo'ique Si on ajoule ensuite un peu 
de lessive de soude, il apparait une coloration jaune intense, qui augmente 
par 1 ebullition. 

Avec le nitrate d’argent, le nitrate mercureux, l’acAtate de plomb en solu¬ 
tion lAgAremenl acAiique, le sulfate de mercure ammoniacal, la solution de 
SO.Cu A 1 °/ 0 , l ion mandAlique peut fournir, sous le microscope, des grou- 
pements caractArUtiques d’aiguilles crislallines, ou des sphAro-cristaux. 

R. R. 
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l.’ion manrlAliquo, rAaet'f des sels cuivriques. Denies (G.l. Bull. 
Trav. Soc. I harm. Bordeaux, .1939, 77, n° 3, p. 148-149. — Avec le mandelate 
d’aminonium, ou mieux, avec une solution aqueuse a 10 °/ 0 d acide mandA- 
lique, les solutions cuivriques donnent, aprAs une demi-minute d'Abullilion, 
un prAcipitA cristallin, blanc verdAtre, qui apparait, au microscope, formA 
de minces lamelles hexagonales, le plus souvent groupies. R. R. 

Chimie vegetale. 

Rdsullats analytiques sup les variations saisonni6res du sue 
de feuilles de Inurier-cerise. Leulier (A.) et Tuarze (L.). Journ. 
Pharm. et Chim., 1939, 8 e sAr., 29, p. 544-549. — Analyse du sue de feuilles 
de laurier-cerise A diverses epoques de I’annee. Dosages de Ca, K, Na, Mg, 
S, N, phosphates, maliAres rAduclrices, matures organiques, cendres; dAter- 
minalion de la densilA, du point cryoscopique, de I’extrait sec. Maximum de 
concentration en janvier-fevrier, minimum en mai. R. Cr. 

Etude du « Coelilospermum tinetoi'ium » A. Rich. Rabate (J.). 
Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8* sAr., 29, p. 582-583. — Les rhizomes de 
Cochlospermum tinctorium A. Rich, renferment une forte quantite d’amidon 
(50 A 60 "/o du materiel sec) Ires facile A extraire; au microscope, cet amidon 
ressemble A celui du manioc. R. Cr. 

£tude hloehimiqiie de Salicnc6es. Hydrolyse fermenlaire 
du ceesloside. Rabate (J.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e sAr., 29, 
p. 584-585. — Cet helAroside esl un primevAroside de la lutAoline. 

R. Cr. 


Etude des li6IArosi<lcs d’ « Amelanoliier vulgaris » Munich, 
vnr. « geniiiua ». It et Rabate (J.) et Plouvier (V.). Journ. Pharm. et. 
Chim., 1939, 8 e ser., 30. p. 369-373. — Les rameaux jeunes (un an) A'Ame 
lanchier vulijaris Mcenrh vnr. yenuina Rouy et Camus renferment, au debut de 
la reprise de la vegetation, du picAoside etsurtout de ramygdonilrilegluco- 
side. La leneuren amygdoniirileglucnside diminue, alors que celle en picAo- 
side augmenle dans les rameaux de deux ans. Les Acorces de qualre A 
six ans ne renferment plus que du picAoside. Celle variAle se rapproche 
done beaueoup. au point de vue de la leneur en glucosides cyanogAnAliques, 
de V Amelanchier botryapium. R. Cr. 

Deux m6lliodes roloriinAlriquos de dosage et nouvclles 
reactions dc I’mileur pour I'acide iniolciiiiqne de la levure. 

Sanchez (J.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e sAr., 29, p. 529-544. — AprAs 
avoir rappelA la constitution chimique et les propriAtes des acides nuclAi- 
niques, l’auteur deceit en delaiI les reactions de 1’acide nuclAinique de la 
levure : 1° reactions du noyau penlosique (rAaction morphinique et reaction 
A 1’aniline acAtique de J. Sanchez; rAaclion orcinique de Bertrand; rAaction 
due A la transformation du d-ribose en inelhanal); 2° reactions dues A 
l’acide orthophosphorique (par rAduclion de la maliAre organique, par rAduc- 
tion au moyen du magnA.'ium mAlallique); 3° rAactions dues aux bases 
puriques (par copulation avec les diazoiques, par transformation en cyanure 
alcalin, par action des sels cuivreux); enfln, 4° reaclions dues aux bases pyri- 
midiques. Puis, I’auleur indique deux mAthodes de dosage colorimAtrique 
de l’acide nuclAinique : la premiere avec le diazoi'que de la paranilraniline, 
l’autre basAe sur la rAaction morphinique. 11 termine en rappelant deux 
rAactions colorAes des acides nuclAiniques d’origine animale. R. Cr. 
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Chimie biologique. 

Recherche et dosage de la qninacrinc dans le sang. 

Latastf, (C.), Nguyen-Van-Lif,n et Farinaur (E.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 
8 e sEr., 29, p. 577-582. — L’acridine est libErEe de son support protidique et 
sEparEe des pigments sanguins au moyen de potasse concentree et d’un 
solvant appropriE: benz&ne-alcool amylique. Evaluation colorimEtrique par 
comparaison avec des concentrations connues de quinacrine. R. Cr. 

Repartition crythropinsmatiquc de la quinaerine. Lataste (C.), 
Nguyen-Van-Lien et Farinaud (E.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e ser., 30, 
p. 5-13. — La retention de la quinacrine par le sang est lente A s’Etablir, 
minime, transitoire; la quinacrine presente une affinity nette pour Ies 
Erythrocytes. La richesse en quinacrine des globules rouges et du plasma 
est proportionnelle A la quantitE de substances protidiques qu’ils con- 
tiennent,. On pent penser que dans le sang elle se trouve non pas en solu¬ 
tion simple, mais flxEe sur la fraction protidique des globules et du plasma. 

R. Cr. 

Etude de Faction de 1'acide periodique sur l'acide lactiquc 
et ses produits de degradation (aldehyde acetique, alcool 
nicthyliquc, aldehyde f'ormique, acide formique). Fleury (P.) et 
Boisson (M 11c R.). Journ. Pharm. et Cliim., 1939, 8 e ser., 30, p. 145-162. — A la 
temperature du bain-marie bouillant, l’acide lactique est rapidement oxydE 
en donnant du gaz carbonique et de 1’aldEhyde acetique. Cette oxydation se 
poursuit plus loin : l’acide periodique oxyde 1’aldEhyde, lentement A froid, 
plus rapidement au bain-marie bouillant. II y a d’abord rupture de la liaison 
carbonee et formation d’acide formique et d’alcool mEthylique. Ensuite, 
l’alcool mEthylique donne l’aldehyde formique, puis l’acide formique, 
celui-ci enfin donnant du gaz carbonique et de 1’eau. R. Cr. 

Dosage photocolorimetrique des corps du type suiranilaniide 
on similaires, libres on roniiuruEs, par la reaction de Marshall 
en lunitere filtree. Servantie (L.) et Derange (G.). Journ. Pharm. et Chim., 
1939, 8' ser., 30, p. 162-170. R. Cr. 

Action de l’acide periodique sur l’acide pyruvique, l'acide 
acetique et l’acide propionique. Fleury (P.) et Boisson (M lle R.). 
Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e ser., 30, p. 307-318. — L’acide pyruvique est 
oxydE quantitativement sous Faction de l’acide periodique en donnant de 
l’acide acEtique et du gaz carbonique, plus rapidement que l’acide lactique. 
Ce fait, joint Ala lenteur relative de l’oxydation de 1’acEtaldEhyde, dEmontre 
que l’acide pyruvique n’est pas un produit intermEdiaire de l’oxydation de 
l’acide lactique par l’acide periodique. II importe aussi de remarquer la 
rEsistance de l’acide acEtique et de l’acide propionique A la rupture de leur 
chalne carbonee sous l’influence de l’acide periodique. R. Cr. 

Dosage coIorim6trique des sels ferriques et du fer sanguin 
no moyen de l'acide gnlliqee. Volmar (Y.) et Wagner (A.). Journ. 
Pharm. et Chim., 1939, 8 e sEr., 30, p. 364-369. — En prEsence d’acEtate de 
sodium, les sels ferriques rfiagissent sur l’acide gallique en formant un com 
plexe dont la solution presente une couleur violet amEthyste stable A l’abri 
de la lumiere solaire. La rEaction colorEe est applicable au dosage du fer 
dans le sang. R. Cr. 
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Urt'e nu xanthydrol el ur6<‘ a l’hypobromite. Quere (H.). Bull. 
Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1939, 77, n° 3, p. 149-155. — Comme on sait, le 
dosage de l’ur6e dans les liquides biolngiques donne des rGsultats plus faibles 
quand on emploie la mglhode au xanthydrol que lorsqu’on utilise Phypobro- 
mite. I.’autnur a comparativement ytudie cent urines et cent scrums sanguins 
par les deux methodes. Dans les urines, les dcarts sont trfes variables, en 
moyenne de 20 °/ 0 (mais il s’est trouv6 sept cas ou le dosage par le xanthydrol 
a donny des r6sultals superieurs a ceux obtenus par l’hypobromite; par 
contra, dans dix-huit cas, l’hypobromite a donne des chiffres exc6dant de 
plus de 30 °/„ ceux obtenus par le xanthydrol). Pour les scrums, en ecartant 
ceux dans lesquels l’urde atteint ou excede 1 gr. par litre, la quantity trouvee 
a l'hypobromite est superieure en moyenne de 0 gr. 08 a 0 gr. 10 par litre, 
au taux de l’urde dosee par le xanthydrol. En pratique, il est recommandy de 
specifier, a cote du resultat d’un dosage, le procede utilise. R. R- 

Pharmacologie. 

Etude dn I'actinn du chlorhydrate de cocaine snr le contenu 
cellulaire (6qu>librc eytoplasme-vacuoine) de 1’ « Ascoidea 
ruhesecns » (ttrefeld). Inlluenee du pH et de la temperature. 

Regnier (J.), Gavaudan (P ) et Quevaiiviller (A.). C. R. Soc. Biol., 1939, 130, 
p. 1540-1542. — L’augmentation de la concentration des ions OH s’accom- 
pagne d'une augmentation de la sensibilite de la cellule veg6tale a Paction 
de la cocaine. P. B. 

Action de la troplne, de la tropaeocai'ne i‘t de l'eucalne snr 
la sensibility dim muscle lisse a Padrynnline. Carbunescu (G.). 
C. R. Soc. Biol., 1939, 131, p. 121 122. — Pa tropine et la tropacocaine (benzoate 
de pseudolropine racemique) ne modifient pas la sensibilite dela membrane 
nictitanle a Padrenaline, alors que l’eucaine (trimethylbenzoylpipfiridine) 
Paugmente netlement. P. B. 

Elude de l’aelion qu’exerce le elilorliydrate de cocaine snr 
les cellules d’« Eloilea canadensis ». Wise en evidence d une 
aclion loxique poienlielle. Regnier (J.), David (R.) et Bazin (M 110 S.). 
C. R. Soc. Biol., 1939, 131, p. 227-228. 

Influence de l'acide combi -6 a la cocaine sur Paction cxerede 
par cel alcaloi'le sur les leuilles il’ « Elodea canadensis ». 
Qiielques remarques a propos lies actions toxiques poten- 

tielles. Rf.gnier (J.), David (R.) et Bazin (M lle S.). C. R. Soc. Biol., 1939, 
131, p. 229-231. P. B. 

De I’influence de l’acide combine au paraminoben/.oyldi^- 
thylaminoellianol sur Paction narcotique excrete par celte 
base sur « tinslerostciis aculealus » (Cpinoclie). Regnier ( J.V, 
David (R.) et Sitki (M 11 * R.l. C. R. Soc. Biol., 1939, 131, p. 726-727. - A quan¬ 
tity de base ygale et a mfime pH : dans l’eau potable (pH 7,6), le phSnylpro- 
pionate est 1,2 a 1,6 fois plus rapide dans son action que le chlorhydrate 
et le chlorhydrate Pest 1,1 a 1,4 fois plus que le citrate. Dans l’eau distillSe 
(pH 6,5', le ph6nylpropionate est de 1,2 a 2,1 fois plus rapide dans son action 
que le chlorh\drale et le chlorhydrate Pest 1,4 h 2,2 fois plus que le citrate. 
Enfln diminution des differences d’activity des trois sels par yiyvation du 
pH. P. B. 
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La nature de l'acide qui si title le par iaminobenzoyl<116tIiyl- 
anii" 0 <Hlianol influ -nee Paction exerede par eelte base anes- 
thesique locale sur l'iitibihilion du muscle strid. Regnier (J.), 
Quevauviller (A.) et Guenin (J.;. C. R. Soc. Biol., 1939, 131, p. 728-729. 

P. B. 

Facleurs modi limit I’activitd de quelques anesthdsiqucs 
Iochux. Salis (A.). Arch, internat. Pharm. et Ther., 1939, 61, p. 271-289. 
— Elude de l’inlluence du pH, de la sterilisation, de l’Age de la preparation, 
de la tempfiraiure d’application el de la pression osmotique des solutions sur 
l’aclivite anesthesique locale de la cocaine et de la noyocaine. P. B. 

1‘roprldids anesllidsiques locales de certains composes lidtd- 
rocycliques. Levvy (G. A.) et Nisbet (H. B.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 
65, p. 129-135. — Elude des p-aminocetones contenant des noyaux thiazol et 
furane par la methode de la cornde : corps trop irritants pour pouvoir avoir 
une cerlaine valeur comme anesthesiques locaux. Elude de quatre derives 
de la pyrazoline, trois d’entre eux se sont r^veies plus actifs et moins 
toxiques que la cocaine et ne sont pas du tout irritants. Action aneslhd- 
sique locale exercee ygalement par les pip6ridino-cetones non satur£es, A 
parlir desquelles les pyrazolines ont ete prepaides, mais ces cdtones sont 
plus irritantes que la cocaine. P. B 

Action vasoconstricirice de la cocaine. Crosby (W. H.). Jour*. 
Pharm. exper. Ther., 1939, 65, p. 150-155. — L’action vaso-constrictrice de la 
cocaine sur les vaisseaux de la conjonctive et de l’oreille du lapin n’est pas 
due a une potentialisalion de Paction vasoconstrictrice de Padr6naline. Les 
experiences avec interruption des voies syrnpalhiques a dilKrents niveaux 
et les experiences avec l’ergotoxine montrent que le siege d’action de la 
cocaine est double, englobant une sensibilisalion du muscle lisse de la paroi 
des vaisseaux sanguins aux decharges syrnpalhiques toniques et une action 
adrenalinique sur les recepteurs syrnpalhiques de la cellule musculaire. 

P. B. 

Facteurs influen^ant la durde de l’onesllidsie locale. Sinha 

(H. K.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 42-53. — La durfie d’action 
des anesthesiques locaux depend plus de la concentration que de la quan¬ 
tity totale de drogue administrye. On peut produire une anesthysie pro- 
longee plus yconomiquement par des injections rypelees de quantitys 
moderees qu’avec une injection unique de cette quantile. P. B. 

Action anesthesique locale dceerlains ddrivds pyrazoliquos. 

Sinha (II. K.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 54-59. — Les derives des 
l,5-di-phynyl-3-(P-dialkylamino ou pipyridino-ethyl)-pyrazolines presenlent 
des proprietys anesthesiques locales marquees. L’activity anesthesique est 
accrue en augmentant les dimensions du groupe dialkylamine et par (’intro¬ 
duction des groupes alkyle ou alkoxy dans les radicaux phenyle en position 
1 et 5. La toxicity est augmentye a un degre moindre par 1’augmenlation 
des dimensions du groupe dialkylamine et par Introduction des groupes 
alkoxy dans le radical 1-phynyle. Diminution de la toxicite aprAs introduc¬ 
tion des groupes alkoxy dans le radical 5-phynyle. P. B. 

Action de la procaine et de la cocaine sur le muscle du sque- 
lelle des Maminiryi es. Mac Gregor (D. F.). Journ. Pharm. exp. Ther., 
1939, 66, p. 350-365. — La cocaine et la procaine ont une action curarique 
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sur le muscle du squelette normal des MammifAres. Cette action n’est pas 
identique A celle du curare, car elle s’exerce encore sur le muscle complAle- 
ment curarise et apres dAgdnArescence complete des nerfs moteurs. La 
cocaine et la procaine ont une action beaucoup plus marquAe sur le muscle 
partiellement curarise que sur le muscle normal. La cocaine et la procaine 
antagonisent Taction de TacAtylcholine et de la nicotine sur le muscle 
AnervA. L’action de la cocaine et de la procaine est en partie une reduction 
directe de la contractilite ou de TexcilabilitA des fibres musculaires. La varia¬ 
tion individuelle de sensibility a la cocaine et A la procaine mesuree par 
TarrAt du cceur en injection intraveineuse lente est trAs grande. P. B. 

Action de I’acetaldehyde et. de li cocaine sur I'inactiv«lion 
de T adrenaline. Bayer (G.) et Wense (T.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 
1938, 188, p. 114-120. — L’inactivation de TadrAnaline par 1’acAtaldehyde 
est due A une acceleration des oxydations. La cocaine peut inhiber cette 
acceleration des oxydations. On ne peut pas cenendant admettre que la 
cocaine renforce Taction de TadrAnaline en ralentissanl les oxydations. La 
separation marquee etablie entre les substances sensibilisantes inhibant les 
oxydations et la cocaine n’est cependant pas tout A fait exacte. P. B. 

Sur la cause du renforcemrnt de Taction anesthesique de la 
cocaine determine par Tovalhnmine. Rosenkranz (S.). Arch. f. exp. 
Path. u. Pharmak., 1938, 189, p. 53S 536. — L’ovalbumine par son pH, libAre 
la base alcaloidique soluble et renforce ainsi Taction de la cocaine. 

P. B. 

Snr la detoxication de la cocaine et de la percaine, ainsi que 
de lalropine dans Torganisme. Langecker (H.) et Lewit (K.). Arch. f. 
exp. Path. u. Pharmak., 1938, 190, p. 492-499. 

Influence de la morphine sur la contraction du muscle de 
sangsue par les derives de la choline. Kaiiane (E.) et Levy (M lle J.). 
C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 309-312. 

Snr le dosage biologique de foibles quantiles de morphine. 

Fichtenberg (D. G.) et Levy (M Uo J.). C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 312-316. 

Analyse des tissus co»tenant de la morphine et de l oxydi- 
morpliiue. Fichtenberg (D. G.). C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 316-319. 

Experiences de localisation de I’origine du prurit dedcnche 
par la morphine dans le svsleme nerveux. Koningstein (H.). Arch, 
internat. Pharm. et Thir., 1939, 62, p. 1-13. 

Sur I’aoalyse pharmacolosique do reilexe de sirallage de 
1’oreille. Winiwarter (F.). Arch, internat. Pharm. et Thir., 1939, 62, p. 42 46. 
— Elude du rAtlexe de grattage de 1‘oreille dAclenchA par la morphine. 

P. B. 

Sur la possihiliie d’emoloyer In reaction de la queue de la 
som-is de Straub Herrmann pour le dosage q<iauiit»til' de la mor¬ 
phine dans les recherches inedico-legalcs Juul [A.). Arch, internat. 
Pharm. et Ther., 1939, 62, p. 69 78. P. B. 
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La morphine stimulant rndtabolique. Barbour (H. G.), Porter (J. A.) 
et Seelye (J. M.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 332-342. — Confir¬ 
mation de Taction calorigfene de la morphine. Le degre de stimulation n’est 
pas en rapport avec la presence ou l’elendue du morphinisme chronique. 

P. B. 

hluden <les derives du pliennnt'n-Cne. VIII. Action sur le coeur 
isole de grenouille. Nelson (E.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 424- 
439. — Etude de 15 derives du phenanthrene contenant de l’azote. Effet de 
blocage sur le ventricule, non modifi6 par l’atropine. P. B. 

Prolongation de Faction anestliesique locale des suced- 
danes de la morpliinc par la morphine et rovalhumine. 

Matschulan (G.) et Amsler (C.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 190, 
p. 560-564. P. B. 

fltudes sur la morphine, la codeine et leurs d6riv6s. XIV- 
I.a sa>iation avec Page d“S efl'ets toxiques de la morphine, 
de la codeine et de quelques uns <te leurs d6riv6s. Eddy (N. B). 
Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 182-201. — La dose mortelle moyenne 
de la morphine pour le lapin varie avec I’&ge d’une manure caracteristique, 
augmentant jusqu’A l'&ge de douze semaines et diminuant ensuite de la dou- 
zifeme a la vingt-quatri6me semaine. La dose minimum convulsivante de la 
morphine chez le lapin varie de la mfime manifere suivant l’Age. Elle coincide 
presque avec la dose mortelle moyenne chez les jeunes animaux, mais 
tombe nettement au-dessous de ce niveau chez les animaux plus Ages. Quand 
ou elablil la courbe de la dose mortelle par rapport a I’ftge pour un groupe 
choisi de d6riv£s de la morphine, dihydromorphine, codeine, dihydroco¬ 
deine, pseudocodeine, isocodeine, chlorodihydrocodide, thebaine, la forme 
de la courbe de toxicite n’est pas r Acessairement la m6me que celle de la 
morphine, elle est plulot caracteristique de chaque substance. Pas de paral- 
leiisme apparent entre les courbes de toxicite et Taction convulsivante des 
diverses substances. L’administration de theba'ine au lapin aux doses convul- 
sivantes subrnortelles determine souvent une paralysie Basque du train 
posterieur, phAnomene qui ne se produitpas apres administration des autres 
derives morphiniques convulsivants. , P. B. 

Action de la morphine dans le ralentissoment do pnuls 

Robbins (B. H.), Fitzhugh (0. G.) et Baxter (J. N. j or ). Journ. Pharm. exp. Ther., 
1939, 66, p. 216-223. — L’action bradycardisante primaire de la morphine 
siege dans le bulbe. P. B. 

Action de certaines drogues sur les reflexes rcspiratoires. 

Henderson (V. E.) et Rice (H. V.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, 
p. 336-349. — Etude des efl'ets de la morphine, de Tether et de la coramine 
sur les reflexes respiratoires. L’action de ces drogues ressemble aux efl'ets 
produits par l’augmentation ou la diminution des concentrations du CO, dans 
l’air inspire. Les efl'ets respiratoires de ces drogues doivent etre le rAsultat 
d’une modification de la rdceptivitA des cellules du centre respiratoire au 
CO,. P. B. 

Le Girant : Marcel Lehmann. 
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MEMOIRES ORIGINAUX” 


Sur la recherche simultanee des barhituriques, 
du chloralose et du chloral dans rurine et dans le sang (**). 

On sait que, depuis quelque temps, les intoxications par le chlora¬ 
lose se sont multiplies 4 la suite des restrictions apportees a la deli- 
vrance des barhituriques. M. Cheramy, dans un article recent, a d£j& 
insists sur ce point et donne une technique simple permettant de 
caracteriser le chloralose dans 1’urine (*). Nous avons eu nous memes 
a nous prdoccupcr de la question dans notre service hospitalier et 
nous croyons utile de donner la technique que nous employons main- 
tenant pour rechercher simultanement dans l’urine, 6ventuellement 
dans le sang, les barhituriques, le chloralose et le chloral. Elle ne 
met d’ailleurs gu&re en oeuvre que des reactions connues, parfois 
ig&rement modifies. 

I. — Caracterisation du chloralose. 

Nous avons 6te amends a modifier la reaction de Ross utilis^e par 
Cheramy (*). 

Dans la technique de ce dernier, l’urine est maintenue it l’ebul- 

C) Reproduction interdite sans indication de source. 

(**) Note pr&entee 3 la Soci<5t6 de Pharmacie de Paris, le 6 novembre 1940 

1. Paul Cheramy. Sur la recherche du chloralose dans l’urine. Journ. de Pharm 
et de Chim., 1940, (9° s.), 1, p. 233-234. 

Publication periodique mensuelle. 
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lition pendant cinq & dix minutes en presence de 5 % d’acide sulfu- 
rique. Au cours de cette Ebullition, il y a dEdoublement des dErivEs 
glycuroniques du chloralose et transformation de celui-ci en chloral ; 
c’est fmalement le chloral qui est caractErisE. D’ailleurs, le chloralose 
ne donne pas avec la soude et la pyridine la coloration caractE- 
ristique, meme apres chauffage prolongE. 

Nous avons constatE que, par l’emploi de rEactifs oxydants, la 
transformation du chloralose est beaucoup plus rapide. Nous avons 
eu recours au permanganate de potassium en opErant de la fa$on 
suivante : 2 cm 3 de solution de chloralose sont additionnEs de 
II gouttes de solution saturEe de permanganate de potassium et portEs 
une minute au bain-marie bouillant. On refroidit et on ajoute 4. cm 3 
de soude et 1 cm 3 de pyridine. On agite. ImmEdiatement il apparail 
dans la liqueur aqueuse une coloration verte. On porte a nouveau 
trois minutes au bain-marie bouillant. La pyridine apparait colorEe 
en rose ou en rouge, tandis que la couche aqueuse est dEcolorEe ou 
lEgerement brun&tre. Un excEs de permanganate, colorant la pyri¬ 
dine, peut Etre une cause d’erreur : il est facile de la supprimer par 
addition de quelques gouttes d’eau oxygEnEe. 

Les barbituriques ne donnent pas cette coloration de la pyridine. 
La substitution de l’eau oxygEnEe au permanganate n’est pas a 
xecommander : la rEaction est moins fidEle et moins sensible. 

L’eau de chlore, l’eau de brome, l’eau iodEe ne peuvent Etre 
■employEes : avec ces rEactifs, on constate, en l’absence de toute autre 
substance, la coloration de la pyridine. 

D’autre part, nous avons EtE amenEs E observer une rEaction parti- 
culiEre du chloralose avec le rEactif de Deniges. Au cours d’une 
recherche de barbituriques, alors que la rEaction de Parri Etait nEga- 
tive, on constatait, avec le rEactif de Deniges, un trouble qui ne 
disparaissait pas mais s’accentuait par addition de Cl IL Les essais 
faits d’autre part mettaient en Evidence le chloralose et 1’enquEte 
ultErieure confirmait le fait. 

Nous avons rEpEtE 1’expErience : une solution de chloralose, traitee 
dans les conditions que nous dEcrivons plus loin pour 1’urine, donne, 
apres Evaporation de l’Ether, un rEsidu qui, redissous dans l’eau, 
fournit avec le rEactif de Deniges un faible prEcipitE microcristallin 
que l’acide chlorhydrique ne fait pas disparaitre, mais transforme 
lentement en un trouble net. 


II. — Recherche simultanee du chloralose, des barbituriques 

ET DU CHLORAL DANS l’uRINE. 

Si l’urine renferme du chloralose (dErivEs glycuroniques), on 
observera directement : 
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1° Qu’elle reduit la liqueur de Feeling, reaction donnee par les 
derives glycuroniques et aussi par le chloralose lui-meme. Mais cette 
reaction n’est jamais immediate et franche ; elle ne se manifeste 
gufcre qu’au cours du refroidissement et il n’y a pas de depot net 
d’oxydule de cuivre ; 

2 ° Qu’elle donne avec le nitroprussiate de sodium d’une part et 
d’autre part avec le naphtol cc les reactions des derives glycuroniques. 
Nous rappelons ici la technique de ces deux reactions classiques : 

a) Reaction au nitroprussiate (Meyer et Jeannin) : 


Urine.2 a 3 cm 3 . 

Nitroprussiate a 10 % (solution recente).X gouttes. 

Lessive de soude.1 cm 3 . 


Mfiler : coloration rouge disparaissant par addition d’acide ace- 
tique ( 2 ). 

b) Reaction au naphtol a. (Goldsmiedt) : 


Urine filtr6e.2 cm 3 . 

Solution aqueuse saturde de naphtol a.X gouttes. 

Acide sulfurique.3 a 5 cm 3 . 


On introduit l’acide sulfurique au-dessous de l’urine additionnle 
de naphtol a. Un anneau violace a la surface de separation indique 
la presence de derives glycuroniques ; en mSme temps, l’acide sulfu¬ 
rique se colore peu a peu en vert. 

3° L’urine, traitee suivant la technique de Cheramy ou suivant celle 
que nous avons donnee plus haut, colore la pyridine. 

Nous avons maintenant coutume de separer en mSme temps le 
chloralose et les barbituriques par adsorption a l’aide du charbon 
active (noir Norit). Cette fixation des barbituriques par le charbon 
active, qui parait assez meconnue, a ete signaiee par Brundage et 
Gruber ( 3 ). 

Yoici comment nous operons : 

20 ci 50 cm 3 d’urine sont additionnes de quelques gouttes d’un 
acide fort (Cl H, P0 4 H 3 ) et portes a l’ebullition quelques instants 
seulement pour assurer 1’hydrolyse des derives glycuroniques sans 
provoquer la decomposition du chloralose, le chloral n’etant pas fixe 
par le charbon employe. Immediateinent, on introduit dans le 
liquide 2 & 3 gr. de noir Norit. On agite et laisse en contact quelques 
minutes. On filtre sur un entonnoir de Buchner et essore le charbon. 

2. Andre Meyer et J. Jeannin. La reaction de Legal appliqu6e Si la recherche 
de l’acide glycuronique et de ses derives conjugues ; son utilisation S l’etude de 
Elimination urinaire de certains medicaments. Bull. Soc. Chim. biol.. 1931, 
13, p. 642-547. 

3. J. T. Brundage et Ch. M. Gruber. The determination of barbiturates in the 
blood and the urine by a new method. Journ. of Pharmacol, and exp. Ther., 
1937, 59, p. 379-392. 
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On conserve le filtrat qui pourra servir a la recherche du chloral au 
cas ou l’intoxication serait due a celui-ci, ou au cas ou le chloralose 
aurait ete decompose par une ebullition trop prolong^e. Nous pou- 
vons dire que nous n’avons pas eu jusqu’ici cette decomposition. Le 
charbon est introduit dans une hole bouchant a l’emeri avec 50 cm 3 
d’ether. On agite vigoureusement pendant quelques minutes et 
recueille la solution etheree : celle-ci renferme le chloralose ou le 
barbiturique. 

La liqueur est divis^e en quatre parties e.gales. L’une est place© 
dans une petite capsule de porcelaine, les autres dans trois tubes a 
essais. On evapore 4 sec ces liqueurs etherees. 

Sur le residu recueilli dans la capsule, on fait la reaction de Parri. 
Pour cela, les meilleurs rdsultals sont obtenus en ajoutant I goutte 
de la solution de nitrate de cobalt k 10 % dans l’alcool absolu au 
residu dissous dans quelques gouttes d’alcool absolu. Nous etalons 
soigneusement avec un agitateur pour obtenir un enduit a peine 
humide et presque incolore. Au lieu d’ajouter la solution ammo- 
niacale ou la solution de dimetbylamine, nous exposons la capsule 
avec precaution aux vapeurs d’un flacon d’ammoniaque : la colora¬ 
tion est obtenue de fagon plus sure. 

Dans l’un des tubes, on verifie s’il y a ou non reduction de la 
liqueur de Fehling. Elle est due ici non plus aux derives glycuro- 
niques, mais au chloralose : elle est beaucoup plus nette que sur 
1’urine examinee directement ; reprendre le residu par 1 a 2 cm 5 
d’eau, ajouter II a III gouttes de liqueur de Fehling, porter a ebulli¬ 
tion. Ne conclure qu’aprfes refroidissement. 

Dans un autre tube, on effectue la reaction a la pyridine, telle que 
nous l’avons decrite plus haut. Positive, elle caracterise le chloralose. 
(Redissoudre le residu dans 1 ou 2 cm 3 d’eau tifede.) 

Dans le troisieme tube enfin, on effectue la reaction de Deniges. 

a) On redissout le residu dans environ 1 cm 3 d’eau et ajoute 
I goutte de reactif de Deniges. En presence de barbiturique : trouble 
laiteux disparaissant par I goutte de Cl II. 

b ) En presence de chloralose : faible precipite plus ou moins cris- 
tallin se resolvant par addition de Cl II en un trouble qui s’inten- 
sifie lentement. 

On peut done, a la suite d’une seule serie d’operations, caracte- 
riser soit le barbiturique, soit le chloralose. La reaction du chloralose 
avec la pyridine est sensible avec une solution de chloralose k 
1/15.000 & la lumifere du jour. Elle est sensible seulement k 1/5.000 
si l’on opfere — e’est le cas le plus frequent — k la lumifere 
artificielle. 

Comme cause d’erreur pour la reaction a la pyridine, on ne peut 
retenir, comme substance adsorbee sur le charbon, que 1’iodoforme. 




REACTIF AU PICRATE DE LITHIUM 


285 


III. — Recherche dans le sang. 

Comme d’autres auteurs, nous avons remarque que, dans la pra¬ 
tique, l’urine remise en vue de l’analyse est souvent recueillie trop 
peu de temps apres l’absorption du toxique. On peut alors etre amene 
a donner un resultat n^gatif. Aussi il sera bon, dans tous les cas, 
de demander une prise de sang : le' toxique pourra etre recherche 
dans ce liquide si les resultats de l’analyse de l’urine sont n<5gatifs. 

On recueillera le sang (15 a 20 cm 3 ) sur fluorure, ce qui perinettra 
eventuellement la determination de la glyc4mie. 

Pour la recherche dans le sang, nous procedons comme suit : 

10 a 15 cm 3 de sang sont agites directement avec 50 cm 3 d’ether, 
qui provoque immediatement l’h^molyse et dissout les barbituriques 
ou le chloralose. II sera inutile ici de fixer ces substances sur le 
charbon, mais il est necessaire de proc6der a l’eiirnination des 
lipides dissous, qui generaient a la fois la reaction de Deniges et la 
reaction coloree. L’ether filtr6 est 6vapore a sec. On reprend le r^sidu 
par 10 a 15 cm 3 d’ether de p6trole. On s6pare 1’insoluble par centri¬ 
fugation. Le culot de centrifugation renfermera les hypnotiques a 
rechercher, que l’on caracterisera par les memes reactions que 
pr6ccdemment. 

Nous pensons qu’il n’etait pas inutile de deorire la methode que 
nous employons systematiquement maintenant toutes les fois que 
nous avons & determiner la cause d’un coma toxique : barbituriques, 
chloralose, chloral. L’ensemble des operations, lorsque l’on y est 
entrairie, exige au maximum une demi-heure. Nous recommandons 
instamment de verifier les proprietes adsorbantes de l’echantillon de 
charbon utilise. 

M. Mascre, M" e G. Maillard, J. Loiseau. 

(Travail du Laboratoire de Pharmacie de VHdpital Saint-Antoine.) 


Reactif au picrate de lithium 
pour la caracterisation des composes du cyanogene. 

Le professeur Leon Guignard, a l’occasion d’une expertise sur des 
haricots toxiques provenant de Birmanie et de Java, a fait connaitre 
en 1906 un papier picrosodi permettant de detecter des traces extre- 
mement faibles d’acide cyanhydrique ('). 

1. L. Guignard. Le haricot Si acide cyanhydrique (Phaseolus lunatas). Ball. Sc. 
pharmacol.. 1906, 13, p. 129, 193, 337 et 401. 
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Mettant a profit la grande solubility du picrate de lithium, j’ai 
ete amene a simplifier la technique de mon regretty Maltre en rem- 
pla^ant le carbonate de sodium par le carbonate de lithium, ce 
dernier ytant pris en exces pour maintenir l’alcalinite necessaire. La 
formule suivante, d’une grande simplicity, perinet, en quelques 
minutes, de pryparer le ryactif : 

Reactif au picrate de lithium. 


Carbonate de lithium. 0 gr. 25 

Acide picrique. # gr. 50 

Eau distillSe.100 gr. 


Agiter & froid jusquA dissolution. Filtrer. 

Additionny de traces de CNH, de traces de cyanures alcalins ou 
alcalino-terreux et porty k l’ybullition, ce ryactif prend une colora¬ 
tion rouge vin tr£s accentuye pour des quantitys de l’ordre du 
1/10 de milligramme en CNH. Pour 5 cm 3 du ryactif, on obtient des 
colorations nettes avec une goutte d’eau de laurier-cerise officinale 
(1/20 de milligramme CNH), avec 10 cm 3 d’eau contenant 0 gr., 01 
pour 1.000 cm 3 CNNa, soit 1/10 de milligramme CNNa et inline 
avec 1/50 de milligramme CNNa. Mais la sensibility est loin d’appro- 
cher de celle du papier, que l’on obtient de la manure suivante : 

Immerger des bandes de papier filtre blanc dans le ryactif, les 
suspendre, les laisser sycher et les dycouper en languettes de 
4 mm. x 60 mm. ; k conserver dans des tubes bien bouches- 

En prysence de CNH gazeux, ce papier passe du jaune franc au 
rouge brique. Le dispositif suivant permet, en quelques minutes, de 
caractyriser des traces de CNH ou de cyanures alcalins ou alcalino- 
terreux. Munir un tube 5 essais bien sec (diamfetre : 16 mm. ; lon¬ 
gueur : 180 mm.) d’un bouchon de liege qui l’obture 5 frottement 
lache. Fendre avec une lame de canif la petite base du bouchon 
suivant un de ses diamytres et sur une profondeur de 4 5 5 mm. 
Introduire dans la fente, pour qu’elle y reste pincee, l’extrymity 
d’une languette de papier ryactif qui devra Hotter dans l’axe du tube 
sans toucher le verre ; une carte permet facilement cette introduc¬ 
tion. Glisser dans le fond du tube, sans mouiller la paroi : IV gouttes 
d’acide sulfurique au 1/10 et 10 cm 3 dc solution ou d’eau suspecte. 
Placer la languette et le bouchon, puis plonger le tube, jusqu’au 
niveau du liquide qu’il contient, dans un bain-marie chauffy vers 80°. 

En deux & cinq minutes, en cas de prysence d’acide cyanhydrique, 
la teinte brique se dyveloppe et finit par envahir toute la languette. 
La coloration reste parfaitement jaune dans le cas contraire. 

La sensibility est telle qu’il suffit de 0 gr., 001 de CNH par litre 
pour obtenir la faction avec 10 cm 3 d’eau (= 1/100 de milligramme 
d’acide cyanhydrique). 
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Dans le cas de (CN) 2 Hg, il faut faire passer CN a l’etat alcalin ; 
pour cela, dans un petit verre k pied, ajouter a 10 cm 3 d’eau 
suspecte, II gouttes de solution de Na 2 S au 1/20, agiter, puis 
IV gouttes S0 4 H 2 au 1/10, agiter, transvaser dans le fond d’un tube 
et porter au bain-marie. La reaction est nette avec 0 gr., 01 de (CN) 2 Hg 
par litre. La presence de SH 2 ne gene pas. 

II va sans dire que l’on peut facilement deceler de faibles traces 
d’acide cyanhydrique dans les substances ou on le trouve normale- 
ment : graines cvanogenfitiques, amandes de Rosact$es, feuilles de 
laurier-cerise, etc., qu’il suffit de contuser finement pour provoquer 
la cyanogenese, et de glisser, enrob^es de papier de soie, dans le 
tube a reaction. 

Ernest Cordonnier, 
Pharmacien k Nice. 


Ghocolat et desequilibre alimentaire (*). 

En raison de sa saveur agreable, le chocolat est un condiment 
apprecifi. Ajout6 en proportions limitees, il releve fort opportune- 
merit la saveur des bouillies, des dejeuners, des entremets, des 
gateaux. Son emploi comme aliment reste, par contre, fort discute ; 
de nombreux medecins le proscrivent des regimes et considerent les 
reactions consecutives k son ingestion comme une des meilleures 
epreuves de l’insufUsance hepatique. 

Sa valeur alimentaire est elle-meme controversee ; donne en nour- 
riture exclusive a des rats blancs ou a des pigeons, il ne permet que 
des survies relativement courtes, ne seinblant nullement en rapport 
avec sa composition chimique. Si l’on compare, par exemple, la 
composition centesimale d’un bon type de chocolat avec celle d’un 
extrait de malt, on est frappe (theoriquement du moins) par Equi¬ 
valence des deux aliments. Les chiffres ci-dessous en fournissent une 
nouvelle preuve : 

EXTRAIT DE MALT W CHOCOLAT 1 

Humiditd. 2,01 

Gendres. 1,32 

MatiSres azotees ou protides. 4,31 

Matures grasses ou lipides. 0,08 

Glucides (sucres et dextrines).92,14 

Dans 1’un et 1’autre cas, les taux des matieres minerales et des 
matieres azotees sont manifestement faibles ; si le chocolat l’emporte 

(*) Note presentee k la Societe de Pharmacie de Paris, le 6 novembre 1940 


1,38 

1,10 

22’,25 
65,10 
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par sa richesse en matures grasses sur l’extrait de malt, ce dernier 
compense en quelque sorte cette inferiority par sa richesse en glucides. 

Ces deux aliments, administres par gavage a des pigeons adultes 
de 350 gr., k la dose quotidienne de 18 gr. avec addition de 2 gr. 
de substances de lest (constitutes par 0 gr., 40 de papier filtre et 
1 gr., 60 d’agar-agar), donnent des survies tres differentes. Alors 
que, dans ces conditions, l’extrait de malt peimet aux pigeons de se 
maintenir en assez bonne sante pendant plus de cinq mois, le 
chocolat n’assure que des survies de vingt 5 trente-cinq jours. On 
peut sans doute opposer la richesse indiscutte de l’extiait de malt 
en vitamines B a celle du chocolat qui est douteuse, mais l’addition 
journalise de 1 gr. de levure de biSe desstchte au chocolat (avec 
substances de lest) n’est suivie d’aucune amelioration dans la duree 
de la survie et n’empeche pas l’apparition de crises polyntvritiques. 
Ces faits ont conduit R. Lecoq et Madeleine Allinne a considerer le 
chocolat comme un aliment de desequilibre; il est cependant 
possible de combler ses imperfections alimentaires soit par addition 
de lait desstcht [chocolat au lait] (*), soit encore, comme l’a montrt 
Madeleine Allinne ( 1 2 ), par addition simultanee de matieres azottes 
(peptone), de vitamines B (levure) et de vitamines liposolubles (huile 
de foie de morue). La possibility de retablir un yquilibre alimentaire 
satisfaisant confirme en quelque sorte le dysequilibre, mais elle 
n’apporte malheureusement aucune indication sur la nature de 
celui-ci. Faute de mieux, on a pu mettre en cause la prysence dans 
le chocolat d’oxalates et de bases puriques (cafyine et theobromine). 
Nous avons pensy que l’examen anatomique des lesions nerveuses 
pourrait, dans ce cas, nous apporter quelque lumiere. 

Notre examen a porty sur les nerfs d’animaux t.uys au vingt- 
cinquifeme jour et ayant regu jusque-lk une alimentation uniquement 
composee de chocolat et d’aliments de lest (selon la formule pryrisye 
plus haut). Les pryparations et colorations ont yty effectuyes selon 
les mythodes habituelles ( 3 ). 

Les examens des pryparations neurofibrillaires faites selon la tech¬ 
nique de Gros-Bielschowsky revelent un ytat fantomatique du 
cylindraxe. Celui-ci apparait tumefiy et remplit frequemment toute 
la cavity tubulaire. Plus sa distension est marquye, plus l’imprygna- 
tion est difficile et illusoire. 

Bien des tubes nerveux, en certains segments, paraissent optique- 
ment vides et dybarrassys de leur contenu neuritique. II ne s’agit 
certainement pas d’un artyfact, car on trouve, entremel5es avec 

1. R. Lecoq et M. Allinne. Annales Falsif. et Fraudes, 1936, 29, p. 539. 

2. M. Allinnb. These Doct. Pharm., Paris, 1937. 

3. I. Bertrand et R. Lecoq. Bull. Sc. pharmacol., 1938, 45, p. 394. 
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ceux-ci, les alterations cylindraxiles consistant en etal verruqueux 
et expansion laterale. 

II convient d’insister sur la predominance de la tumefaction du 
cylindraxe coi'ncidant avec la perte progressive de ses reactions 
argentophiles. Les tubes myeiiniques se colorent inegalement et 
faiblement, mais ne presentent pas de tronponnement. 

Sur les impregnations a l’acide osmique, la paroi tubulaire appa- 
rait tres deformee. Elle presente des plicatures, des invaginations a 
l’interieur du tube et meme des enclaves enticement isolees. Nean- 
moins, le stade degeneratif n’est pas encore assez evolue pour que 
l’on puisse constater un noircissement local par reduction de l’acide 
osmique. 

L’aspect des preparations est, comme on peut s’en rendre compte, 
tres different de celui qu’on observe dans les lesions de l’avitami- 
nose B ( 4 ), mais il est tout & fait comparable a celui qui s’observe 
dans les desequilibres urique et umque ( 5 ) ; ajoulons que les 
examens pratiques sur les sujets soumis au desequilibre oxalique 
(encore inedits) montrent des alterations cylindraxiles qui ne sau- 
raient £tre confondues avec les precedentes. 

Conclusion. — L’etude anatomique des lesions des nerfs periphe- 
riques des pigeons recevant une alimentation exclusive de chocolat- 
et de substances de lest permet de classer definitivement le chocolat 
parmi les aliments de desequilibre. Les pigeons soumis & ce desequi¬ 
libre presentant des lesions tres comparables & celles des desequi¬ 
libres urique et ureique et differentes de celles du desequilibre 
oxalique, nous croyons en trouver la cause plutot dans les bases 
puriques que dans les derives oxaliques du chocolat. 

Raoul Lecoq et Ivan Bertrand. 

4. I. Bertrand, A. F. Liber et L. Randoin. Archives Anatom, micr., 1934, 30, 
p. 297. 

5. I. Bertrand et R. Lecoq. C. R. Soc. Biol., 1939. 131, p. 722. 
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REVUE 


Sur le marron d’Inde (*). 


Que de lentatives essavees pour l’appliquer 
aux arts et k l’6conomie I Chacun s’est flatty 
d’etre parvenu k son but. Donnons ici le precis 
de ces tentatives afin qu’k 1’avenir on ne repro¬ 
duce plus comme une nouveautiS ce qui a 6t6 
dit et propose infructueusement depuis k peu 
prfes un demi-sifecle. 

Parmentier (1803) [123]. 


I. — HISTOIRE DES ESSAIS D’UTILISATION DU MARRON D’IN-DE 

Chaque fois, comme dans le songe de Pharaon, que les sept vaches 
maigres quittent le lit du fleuve, l’attention se porte vers le mar- 
ronnier d’Inde. A l’heure mSme ou apparalt, dans toute sa mis&re, 
le bilan des rgcoltes, cet arbre laisse tomber ses fruits toujours 
abondants, toujours sains ; il est arme, en effet, pour rdsister k la 
gel6e, au vent et k la pluie, les trois fleaux des fleurs a fruit. Mais 
les marrons d’Inde ont au moins deux disgraces qui s’opposent a 
leur emploi : la separation difficile du tegument seminal, l’amer- 
tume insupportable au gout de l’homme et de la plupart des animaux. 

Le marronnier, qui croit facilement et dure longtemps, n’a ete 
introduit qu’assez tard en Europe occidentale, puisque le troisi&me 
pied a ete plante en France, en 1656, au Jardin des Plantes de Paris ; 
il fait, dfes 1720, l’objet d’une premiere tentative d’utilisation ; le 
souvenir des famines, dont a parie Vauban, est toujours vivace ; le 
president Bon [18], de la Cour des Comptes de Montpellier, propose 
alors de traiter les marrons, comme les olives, avec une lessive faite de 
trois parties de cendres et une partie de chaux vive ; l’eau renou- 
veiee dix jours et une cuisson les rendent enfin propres a l’alimenta- 
tion du betail. C’est de la meme epoque que datent la premiere 
id4e d’utiliser l’huile, comme combustible, a l’abbaye flamande 
d’Anchin [5] et la premiere indication therapeutique ( 1 2 ) ; Tablet, 

1. Cette monographic du marron d’Inde a 6te presentee k la Societc de Phar- 
macie de Paris, dans la stance du 6 novembre 1940. 

2. A vrai dire, le traits de Matthiole, oil figure dfes 1555 la premifere mention 
du marron d’Inde et de son emploi vgtdrinaire, qui justifie le nom d ’Hippocas- 
tanum, note d6jk, dans une Edition de 1586, son pouvoir astringent ; c’est k Cons¬ 
tantinople qu’apparait alors ce marron ; il ne semble pas venir de l’lnde oil 
l’arbre n’est connu qu’k l’fitat eultivS (Watt, 1889), mais plut6t des Balkans, oCi 
il croit spontanement dans les forkts de l’Epire et de la Thessalie (Drude, 1897). 
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remarquant l’action sternutatoire de la poudre, en deduit qu’elle 
renferme des principes fort actifs et la prgconise contre diverses 
maladies relevant de defauts de circulation du sang [146]. 

En 1738 est signals une simplification du procede de Bon [45], 
remand encore en 1751 par un auteur [1] qui suggere aussi 
l’emploi du principe amer comme parasiticide en horticulture ; 
1752 voit recommander la poudre de marron pour les soins 
corporels [2] et, en 1758, Marcandier [104] applique ses propri6tes 
(( detersives » 4 1’industrie textile. 

Nous ne suivrons pas les nombreux m^moires qui out developpe 
ces indications primitives ; les references anciennes, etrangferes 
surtout, sont donnees par Murray [115] ; la plupart des travaux 
frangais sont resumes dans un rapport de Chevallier en 1848 k la 
Society d’Encouragement pour 1’industrie nationale [26]. Parmi les 
auteurs cites, il faut retenir au moins les noms de deux pharma- 
ciens : Parmentier et Baum£. 

Dans son ceiebre mernoire de 1773 [120] et, avec plus de details, 
dans son ouvrage de 1781 sur Les vegdtaux nourrissans qui, dans les 
terns de disette, peuvent remplacer les alimens ordinaires, Parmen¬ 
tier consacre une notice au marron d’Inde ; il rappelle les vains 
essais anterieurs pour en tirer une substance alimentaire ; il indique 
un procede permettant d’obtenir par simple lavage un bel amidon 
sans saveur, qui, panifie avec des pommes de terre, fournit un pain 
blanc, bien leve et de bonne odeur. La confection de ce pain, it une 
epoque deja critique pour le ravitaillement, fut notee avec interet ; 
Parmentier . rapporte qu’il a recu, peu apres la publication, du 
prince Ferdinand de Prusse, la recette d’un gateau excellent obtenu 
avec de la fecule de marron d’Inde, des ceufs, du beurre, de l’ecorce 
de citron et de la levure de bifere comme ferment. 

Nous ne savons pas quel est le premier auteur qui a tente 
d’extraire du marron une fecule alimentaire, mais l’idee est deja 
exprimee dans un traits de 1755 [42] et dans YEncyclopedie [36]. 
Quoiqu’il en soit, elle est reprise par l’abbe Rozier en I78G [134] 
qui preconise d’appliquer au marron d’Inde le procede de traitement 
du manioc, dont la pulpe brute est autrement dangereuse que celle 
de notre marron. 

Parmentier [122] a note aussi les deux probl&mes qui prtfoccu- 
paient les nat.uralistes de son Epoque au sujet du marronnier d’lude : 
les uns cherchaient & faire porter a l’arbre des ileurs doubles, afin de 
supprimer les fruits dont la chute incommode et blesse les passants 
dans les jardins publics ; les autres tentaient d’obtenir des marrons 
muris sans acrete, directement comestibles. M. de Francheville a 
communique k l’Academie de Berlin [51] des experiences singulieres 
ou le marronnier, greffe sur lui-mSme jusqu’a trois fois et trans- 
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plante clans une terre fertile, perd son amertume, oii un pecher 
greff6 sur un marronnier prend des fruits enormes et. tres arners. 
Parmentier et Cabanis [121] se sont Aleves contre ces resultats 
fantaisistes. On n’a reussi, par la suite, qu’a faire disparaitre les 
marrons par petalisation des etamines ; c’est a cause de cette inons- 
truosite que beaucoup de marronniers des jardins publics ne sont 
pas fructifies. 

Baume, s’appliquant a son tour a utiliser les moindres ressources 
du sol national, a presente & l’lnstitut, le 21 pluviose an V, un 
memoire de 36 pages, sur le marron d’Inde [13] ; il cst particu- 
lierement riche d’observations et de details expiimentaux et peut 
encore fitre consults avec fruit. Baume 4tudie le choix, la recolte, la 
conservation, le decorticage des marrons, prepare une farine insi- 
pide, a l’aide de l’alcool ou a l’aide de l’eau, en s6pare l’amidon et 
une poudre a poudrer, par d^graissage au moyen des acides et des 
alcalis ; il essaie en vain de les transformer en alcool ; mais il a 
malheureusement perdu de vue le but pratique de ses recherches : 
nous verrons plus loin pourquoi ses precedes trop dispendieux 
devaient rester confines au laboratoire. 

A la meme epoque critique, le Lycee des Arts, ancetre des instituts 
de diouvertes, propose a la Convention d’utiliser le marron d’Inde 
pour faire des colles et du carton [77], et surtout de le calciner pour 
en tirer de la potasse aussi bonne que les meilleures potasses d’Ame- 
rique [94] ; les citoyens Grenet et Desaudrey montreient que le 
marron est un des produits v^getaux les plus riches en potasse, 
mais ils proposerent peu a pres les sommites et grappes de bias 
comme plus riches encore. Darcet, en 1811, confirma cette richesse 
curieuse en potasse : 15 gr. par kilogramme de marrons. « En vain 
a-t-on objecte, disent les auteurs du Lycee des Arts, que ces r&oltes 
iaient un faible objet pour supplier a un si grand besoin. Oui, si 
nous continuions de ne calculer que pour le moment present, et 
si, comme la generation qui vient de disparaitre du sol de la liberte, 
nous continuions de ne compter pour rien le bonheur de ceux qui 
nous suivront. » Les notes du Lycee des Arts nous r^velent qu’en 
1794 le marronnier 4tait encore rare en France. 

En verity, rien n’est reste des propositions precMentes, et la iarete 
de la matiere premiere suffit a l’expliquer. Parmentier, en 1803, 
est deja sceptique sur l’utilisation du marron. « Si on ne vient pas 
a bout de trouver l’emploi de ce fruit sans etre contraint de le 
monder de son ecorce, de le mettre a macdrer dans l’eau pour le 
r^duire encore a la moitie de son poids, il est bien a craindre qu’on 
ne d^daigne d’y avoir recours et que ce nouveau moyen d’accroitre 
nos ressources soit illusoire..., a moins cependant que des circons- 
tances desastreuses ne forcent de tourner les regards vers ce supple- 
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ment de nourriture. Alors il faut bien tout mettre a profit, quels 
que soient les obstacles, pour remplaeer les aliments ordinaires... 
C’est dans les temps d’abondance qu’il faudrait s’en occuper. 
L’homme aux prises avec le besoin n’est capable d’aucune recherche 
heureuse. N’attendons jamais & sentir le prix de ce qui nous manque, 
qu'il soit impossible de se le procurer. » Le Dictionnaire des Sciences 
medicates de 1819 enregistre les vains efforts pour tirer du marron 
la fecule, l’huile et l’alcool. 

Au xix 5 siEcle, les travaux sur le marron d’Inde suivent un double 
cours : d’une part, il est l’objet de nombreuses etudes de chimie 
vegetale ou s’inscrivent quelques analystes celebres : Vauqoelin, 
Fremy, Rochleder ; rinteret, ici, est accru du fait qu’on a donne 
comme febrifuges et succEdanEs du quinquina le marron, le mar- 
ronnier et surtout l’esculine retiree principalement de l’Ecorce ; on 
a meme poussE la comparaison jusqu’a preparer un pretendu sulfate 
d’esculine analogue au sulfate de quinine [24] ; mais la demonstra¬ 
tion de cette activite febrifuge, reprise maintes fois, n’a jamais 
apporte aucune conviction. 

D’autre part, les essais d’utilisation alimentaire et industrielle se 
multiplient. Les mauvaises recoltes de 1845 et 1846 ont active les 
recherches dans ce sens : une opinion exprimee en octobre 1848 
vaut d’etre citee ici ; elle est tiree d’un rnemoire 4 l’Academie des 
Sciences de Flandin qui, apres avoir presente de la fecule, du pain 
et des biscuits prEparEs avec le marron d’Inde, conclut : « A mes 
yeux, un marron d’Inde vaut une pornme de terre ; a la porte de 
chaque habitant des campagnes, deux arbres en plein rapport de ce 
fruit qui manque rarement et qui murit sans culture Equivalent it 
plusieurs ares de terrain ensemences de pommes de terre ». On con- 
viendra que le bon sens n’etait pas la qualite dominante de 1’epoque. 

En 1857, on entre enfin dans la realisation industrielle du traite- 
ment du marron ; le Moniteur officiel du 8 juin 1857 concede pour 
cinq ans a M. de Callias, l’auteur d’un brevet d’extraction de la 
fecule, le ramassage de tous les marrons d’Inde des pares imperiaux. 
Des usines sont EquipEes dans la rEgion parisienne, A Nanterre 
notamment. Un Dictionnaire de Chimie industrielle [12] nous 
montre que, d£s 1862, l’exploitation Etait en mauvaise posture. 

La prospEritE nationale, a peine troublEe par la guerre de 1870, a 
rarEflE les publications sur l’emploi du marron d’Inde ; il n’est plus 
question, de temps en temps, que de sa valeur nutritive pour le 
betail. Artault [8] le fait passer en 1896 de la mEdecine populaire 
dans la thErapeutique officielle ou il est restE en faveur ( 3 ). 

La grande guerre de 1914-1918 a suscitE & nouveau 1’intEret pour 

3. Nous delaisserons dans cette monographie, pour le reprendre dans un autre 
travail, tout ce qui a trait 3i I’emploi thErapeutique du marron d’Inde. 
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le marron d’Inde, en Allemagne particular ement [55, 83, 98, 139]. 
En France, Goris [60], qui s’en est occupy a plusieurs reprises, a 
donne quelques conseils pour en extraire la fecule ; on a demande 
surtout au marron de fournir, par une fermentation appropriee, 
l’acetone et l’alcool butylique [112] ; les recoltes de marrons ne 
sont guere parvenues aux usines de traitement, comme la ■ferr'aille 
de 1940, et la substance s’est av6r6e plus ou moins rebelle aux 
fermentations [74], 

Derniers echos des travaux entrepris alors, sont parus en 1925- 
1928, une these de Huitric [74], pharinacien de la marine franyaise, 
et plusieurs notes de Yadas [152], chimiste hongrois. Huitric a 
repris le theme de 1’aptitude du marron d’Inde a fournir du pain ; 
Vadas s’est attache a l’utilisation de la saponine et a la production 
de l’alcool. 

En cet automne, le marron d’Inde est naturellement revenu a 
l’ordre du jour. Nous avons vu les marrons du Jardin du Luxem¬ 
bourg disparaltre des leur chute ; les recolteurs nous ont avou6 qu’ils 
n’en attendaient qu’un combustible pour l’hiver. La Radio nationale 
et le Journal officiel ont public un arrete du 4 octobre interdisant 
« tous traitements industriels des marrons d’Inde les rendant 
impropres a l’extraction de la fecule ou a la fabrication de produits 
destines a l’alimentation du betail ». Une circulaire a prescrit le 
ramassage des marrons d’Inde par les enfants des 6coles ( 4 5 ). 

Nous avons nous-meme 6t6 mele, d&s le mois d’aotit, 5 cette 
question du marron d’Inde en vue de son utilisation comme detersif 
par les Services de l’Assistance publique. Nous avons 5 ce propos 
reuni une bibliographic assez importante et nous croyons d’autant 
plus utile d’en faire prof!ter nos confreres que les seules mono- 
graphies recentes, de Huitric et de Truelle, quoique int6ressantes, 
sont trop incompletes et ne donnent pas la notion du grand nombre 
des travaux effectues sur le marron. 

II. — COMPOSITION CHIMIQUE DU MARRON D’INDE (’). 

Nous examinerons d’abord la composition chimique du marron 
d’Inde, pour comprendre les traitements preconises, puis nous ferons 
une etude critique de l’extraction et de 1’emploi des principes utiles 
du marron ; nous y glisserons un certain nombre d’observations 
experimentales nouvelles. 

4. Bonne initiative, mais la circulaire, 6mise en temps utile k Vichy, n’est 
parvenue aux 6coles de la Seine que le 24 octobre, une fois le dernier marron 
tomb6 ; le sSjour des marrons sur le sol humide peut-il amiiliorer leur quality ? 

5. On n’examinera ici que les semences d’.-1 csculus Hippocastanum ; les connais- 
sances sur les especes botaniques voisines, d’origine amf’ricaine ou asiatique, sont 
d’ailleurs assez minces. 
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A. — Pericarpe. 

Le fruit du marronnier est une capsule dont le marron n’est que 
la graine. 

Ecartons tout de suite ce qui a trait au p6ricaipe, au brou qui 
couvre le marron jusqu’a sa chute et tombe souvent avec lui. La 
seule substance digne de remarque est certainement l’esculetol, 
d<5couvert par G. Bertrand et M Ue Djoritch [16], chromogene 
ph&nolique cristallisable, non glucosidique, 0,25 % ; il noircit par 
la laccase et des que le pericarpe est broy6, provoquant le passage si 
rapide du vert pale au brun. On a isole aussi l’acide capsulescinique, 
probablement tanin phloroglucique [129, 132], de la pectine, une 
saponine [110]. La coque est riche en eau : 52,6 % ; seche, elle peut 
fournir un peu d’huile (0,11 a 3.28 %) ; les cendres (1,77 % de la 
coque seche) sont remarquablement riches en phospbore (5,3 • a 
7,5 % de P 2 0 5 ) et surtout en potasse (76-77 % de OK 2 ) [160] eoinme 
l’avait d6j& vu le Lycee des Arts [94]. 


B. — Tegument seminal. 

La teneur en eau peut s’y elever jusqu’ci 41,2 % ; Nieder- 
hauser [116] y compte 18,46 de cellulose, 1,19 de lipides et 1,8 de 
cendres pour 100 de matiere seche. Aui.d et Fisher [10] y trouvent 
des valeurs un peu plus basses, respectivement 13,15, 0,89 et 1,66 %. 
La teneur en phosphore des cendres s’eleve a 18,9 (en P 2 0 5 ), celle 
de la potasse tombe & 53,4 (en OK 2 ) contre 3,62 de S0 3 , 5,28 de Cl, 
16,7 de OCa et 2,4 de OMg % [160], On y trouve en outre pour 100 
de matiere sfeche : 5,6 de protides, 2 de pentosane, 0,45 de tanin, 
de 1’acide esculotannique [132, 106] et de l’esculine. 

Goris [58] a conclu de ses localisations microchimiques que 
l’acide esculotannique et l’esculine sont toujours associ^s dans le 
marronnier. 

L’acide esculotannique est dedoublable en phloroglucine et acide 
protocatechique. L’esculine (bicolorine, polychrome, etc.) s’hydro- 
lyse en glucose et escul6tine ( 6 ). L’esculine a suscite d’innombrables 
travaux, dont nous n’avons pas 5 nous occuper ici ; c’est surtout 
de l’ecorce de l’arbre qu’elle est extraite (3 %) ; la moelle atteint 
parfois une teneur de 8 % [81, 117]. 

Le tegument seminal contient en outre un enzyme : l’esculinase 

6. Nous n’ignorons pas que la nomenclature adoptee conduit 5 rejeter ce nom 
plus que centenaire ; la rectification a 6te faite ; en 1938, un ouvrage donne 
fescutetol, ce qui est Mcheux puisqu’elle Ctablit une confusion avec une autre 
substance anterieurement et correctement dinommee. 
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(aesculase de Sigmund) dedoublant, comme l’emulsine, l’esculine en 
esculetine et glucose. 


C. — Cotyledons. 


L’embryon, a radicule verdatre, logee dans une gaine du testa, 
est charge dune forte masse cotyledonaire, indivise, plus ou inoins 
jaunatre, qui represente environ les 4/5 du marron. 

La teneur en eau peut s’elever jusqu’a plus de 50 % ; elle est 
plus souvent voisine de 45 % pour des marrons qui viennent de 
tomber ; fort variable avec le temps de conservation du marron, 
elle tombe tres vite comme celle du tegument et se stabilise vers 
8-12 % dans les conditions moyennes de temperature et d’humidite 
atmosphdriquc. 

Des dosages trfes nombreux ont ete fournis sur la composition des 
cotyledons. Le celebre ouvrage de Konig [86] en rassemble une 
partie. Les valeurs donnees ici, sauf indication contraire. se 
rapportent a 100 parties de matiere sechee k l’air libre. 

Voici d’abord des moyennes tirdes de 9 series de mesures, d’apres 
la documentation allemande de Konig, anterieure a 1888 ; elles 
figurent dans la colonne I et correspondent au marron seche a l’air ; 
les colonnes II et III indiquent les resultats de Niederhauser pour 
le marron frais decortique : II, ou non : III [116]. 

I II III 


Eau. 10,80 46,88 45,96 

Cendres ( 7 ). 2,16 1,38 1,33 

Substances azotees. 7,31 4,38 4,07 

Huile. 5,53 3,49 3,04 

Substances extractives non azotees. ... 71,25 42,38 42,60 

Cellulose .. 2,62 1,49 3,00 


Baker et Hulton [11] ont fourni plus recemment un ensemble 
d’analyses qui se resume ainsi par les valeurs extremes : 


Eau. 1,85- 3,5 °/„ 

Cendres. 2,75-2,9 — 

Substances azotees. 7,25-10,8 — 

Huile. 5,0 - 7,2 — 

Sucres rdducteurs (en glucose). 1,6-9,1 — 

Saccharose. 7,27-17,5 — 

Amidon (selon Lintnbr). 22,9 -47,8 — 

Amidon pai la takadiastase.15,2 -39,0 — 

Pentosanes. 4,75- 5,44 — 

Cellulose. 2,0 - 2,6 — 

Soluble dans l’eau froide. 32,56-48,4 — 


Des resultats un peu ant^rieurs de Auld et Fisher [10] seront 

7. Wolff [160] a analyst les cendres de farine de marron : 1,96 a 2,76 % 
contenant 56,3 5 61,7 de potasse (OK 2 ), 11,46 k 11,76 de chaux, 0,4 k 0,9 de 
magnksie, 2 k 10,6 de chlore, 22 k 22,8 P 2 0., 1,2 k 1,7 SO a . 
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rapportes aussi, parce qu’ils mettent en valeur la composition de 
testa et de cotyledons de la meme recolte, analyses parallMement 
(substance sechee ti 50-60°). 


POURGENTAGK COTYLEDONS TESTA 

Eau. 2,22 7,06 

Cendres. 2,86 1,66 

P,0, pour 100 des cendres . . . . 29,11 12,11 

Proteides. 12,08 8,66 

Huile. 6,26 0,89 

Cellulose. 2,13 13,15 

Glucides. 74,45 71,58 


3,04 

2,66 

10,99 

5,34 

73,97 


En somme, malgre leur origine tres differente, les marrons 
analyses s’ecartent assez peu d’une composition moyenne. Observe- 
t-on des variations systematiques dues a la nature du terrain ? Cette 
question a ete soigneusement etudiee par des techniciens allemands 
se preoccupant de 1’alimentation du betail. Les analyses ont ete faites 
sur les cotyledons et sur les testa de marrons provenant de terrains 
siliceux et de terrains calcaires. Pour faciliter la comparaison, nous 
avons recalcuie la seconde serie de resultats en supposant la teneur 
en eau des marrons identique dans les deux cas : 14,20 % (marrons 
seches 5 1’air), la proportion des testa variant peu : 16,46 contre 17,39. 


TERRAIN 

SILICEUX 

Cotyledons 

CALCA IRE 
Cotyledons 

CALCAIRE 

Testa 

SILICEUX 






Cendres . 

2,35 

1,84 

0,88 

1,77 

dont OCa. . . 

0,03 

0,10 

0,19 

0.24 

dont P,0 5 . . 

1,01 

0,54 

0,24 

0,44 

Protides. 

8,41 

6,93 

2.95 

3,44 

N protidique .... 

1,20 

1,03 

0,47 

0,54 

N amidd. 

0,14 

0,07 

0 

0,01 

Huile. 

6,94 

6,04 

0,19 

0,28 

Cellulose'. 

2,30 

2,15 

17.80 

22,22 

Extractif non azote. 

65,80 

68,84 

60,44 

58,30 

Saccharose. 

9,82 

11,21 



Pentosane . 

5,41 

5,19 

3,54 

4,35 

Tanin. 

0,14 

0,15 

0,78 

0,75 


Ces resultats donnes par Kling [82] confirment les analyses ante- 
rieures de Hanamann [62]. Les ecarts les plus importants, mis 5 part 
ceux qui concernent P et Ca, restent dans les limites des variations 
spontanees observables sur des terrains de meme nature. 

L’huile, dont nous verrons plus loin le caractfere et le rendement 
tr5s variables, contient 86 % d’oleine a cdte d’un peu de glycerides 
linoieique, palmitique, stearique ; elle n’est pas soufree [141]. Une 
analyse r6cente [79 bis] fixe ainsi la proportion des divers acides : 
linoienique, 2,2 ; linoieique, 22,7 ; oieique, 67,2 ; stearique, 3,6 ; 
palmitique, 4,4. 

Rull. Sc. Pbarm. (Novembre-Decembre 1940). 20 
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Voici quelques analyses de l’huile de marron d’Inde. 


[107] 


MASSON 

(1910) 


STILLESEN 

(1909) 


HEIDUSCHKA 
et ZEILEIS 
(1917) 



2° 

D. 

Iadice de saponification. 

Indice d’acidite. 

Indice d’iode (*)..... 
Indice de Hehnek .... 
Indice d’acides volatils 

solubles. 

Indice d’acides volatils 

insolubles. 

Indice d’acdtyle. 

Insaponifiable pour 100. 


0,920 

186 


96 


0,925 0,926 0,9258 


1,4747 1,4746 » 

194,5 175,5 194 

» 11,7 

95.4 99 96 

92,9 92,8 92,3 

1,54 1,01 1,53 

». 0,42 

13.5 » 13,4 

0,53 2,5 » 


L’insaponiflable est un phytosterol dont i’acetate fond a 136°3. 

Ii existe aussi, dans les cotyledons du marron, des phospholi- 
pides ; les variations du phosphore 4therosoluble font 1’objet d’etudes 
de Manceau et collaborateurs [103] ; il y a jusqu’ci 0,248 de P 2 O s % 
dans la plantule du marron mur contre 0,015 dans les cotyledons ; 
cette derniere teneur augmente au cours de la conservation. 

Stillesen [141] rapproche l’huile de marron d’Inde de l’huile 
d’amande et de l’huile de moutarde jaune, entre les demi-siccatives 
et les non siccatives. 


A cot4 du saccharose, dont la proportion est importante, mais qui 
n’a jamais et6 isole directement [145], ont et4 caracterises du glu¬ 
cose, du mannose [106], un mannane [144], L’amidon est le glu- 
cide dominant, nous l’examinerons avec plus de details dans la 
troisifeme partie. Masson [105] note le pouvoir lAvogyre de 1’ensemble 
des sucres reducteurs, la grande hygroscopicite, la propri6te des 
glucides insolubles dans l’alcool de reduire la liqueur de Fehling 
a froid. 


C’est un h4t4roside assez banal qui fournit la couleur jaune plus 
ou moins forte des coty!6dons, le quercitroside, caract4ris4 par 
Rochleder [130, 153]. II existe aussi dans les feuilles du marron- 
nier. II est d4doublable en une molecule de rhamnose et une mol6- 
cule de querc6tine. 

II n’est pas sans int4rlt de rapprocher les formules developp6es 
du phloroglucinol, de l’esculetine et de la querc4tine : 


Oil 



Phoroglucinol 


II- 




Esculvline 


8. S’61{-ve 5 108 dans un essai de Laves [91], k 107,8 [79 bis], 5 106,7 [134 bis]. 
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Visiblement, la querc^tine est constituee de deux parties ayant 
meme origine que le phloroglucinol pour l’une, que l’escuietine 
pour l’autre. Le phloroglucinol, sous forme d’acide esculotannique, 
et l’escuietine, sous forme d’esculine, vont se rejoindre dans le tegu¬ 
ment. Dans le cotyledon, ils ne figureront que sous cette forme 
complexe de quercetine ; on n’y trouvera ni acide esculotannique, ni 
esculine [58, 74, 81] ; un polygraphe a pretendu extraire l’esculine 
des cotyledons, assez facilement pour en faire un sirop febri¬ 
fuge [ 111 ] ; son procede ne permet meme pas d’extraire l’esculine, 
pas plus que l’esculine n’est febrifuge. L’esculine que l’on trouve 
dans la poudre de marrons du commerce, preparee avec des matrons 
grossierement decortiques, provient des particules de testa non 
eliminees [74] et de petites quantites presentes dans la radi- 
cule [58, 117]. 

Les heterosides les plus abondants des cotyledons du matron 
d’Inde sont des saponosides ; ce sont aussi les plus importants, car 
ils sont responsables a la fois des difficultes rencontrees dans 
l’emploi du marron d’Inde (de l’amertume surtout) et de quelques- 
unes de ses proprietes utiles, notamment de ses proprietes thera- 
peutiques. 

Ils ont ete sommairement reconnus par Figuier [46], Henry [68] 
qui les prenaient pour la saponine. 

Fremy les isola, et, tout en reconnaissant l’impurete de son pro- 
duit, le trouva a peu pres identique a la saponine de la saponaire. 
L’hydrolyse acide ou alcaline lui donna un acide tr£s soluble dans 
l’alcool, 1’acide esculique, C 52 H, J2 0 24 , identique ft celui provenant de 
la saponine vraie [52]. 

Rochleder [131], qui a conduit assez loin leur etude, les extrait 
des cotyledons frais par l’alcool ft 85°. Le residu alcoolique, 
degraisse, est purifie par precipitation avec 1’acetate neut.re de plomb 
qui separe plus ou moins le quercitroside ; 1’acetate basique de 
plomb precipite alors abondamment un ensemble de substances ; 
par elimination du plomb et concentration dans l’alcool on obtient 
un produit d’apparence cristalline que Rochleder appelle Varyyrms- 
cine & cause de son eclat argentin. L’argyr.xscine est soluble dans 
1 ’eau, mais sa solution (pseudo-solution) l’abandonne ft l’etat de 
masse gommeuse. La partie la plus soluble dans l’alcool est un 
produit voisin, qui est purifie d’abord a l’aide de l’alcool, ensuite 
par precipitation sous forme de sel de baryum et liberation par 
1’acide acetique. C’est une poudre amorphe, blanche, denommee 
aphrodeescine & cause de ses proprietes aphrogenes (aphros : mousse). 

Selon Rochleder, Fremy aurait obtenu Faphrodrescine et non la 
vraie saponine. 

Les constitutions et les dedoublements indiques par Rochleder 
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ont aujourd’hui perdu beaucoup de leur interet, car il est Evident 
que les m^thodes d’extraction au plomb ne permettent pas d’obtenir 
avec des substances complexes et colloi'dales comme les saponosides, 
des especes chimiques pures. Cependant, Rochleder a not6 des faits 
interessants. 

L’aphrodaescine, chaufKe avec des alcalis, se decompose en acide 
butyrique et acide asscinique ; pareillement l’argyraescine donne de 
l’acide propionique et de l’acide aescinique ( 9 ). L’acide aescinique 
existerait aussi en petite quantity dans les cotyledons ; Rochleder 
l’isole en dissolvant dans beaucoup d’eau l’extrait alcoolique 
degraisse et provoquant une fermentation par la levure de bifere ; il 
est s^pare par l’interm4diaire du sel de potassium, peu soluble et 
geiatineux. L’auteur autrichien lui accorde une formule simple 
C 24 H 40 O 12 ; ce n’est pourtant pas encore l’aglucone, car il perdrait 
successivement deux molecules de sucre pour donner la teiaescine et 
l’aescigenine. 

Rochleder a done vu le clivage successif en acides gras et plu- 
sieurs molecules de sucres, l’un de ces clivages pouvant etre effectue 
par la levure de biere. 

Beaucoup d’autres auteurs, a la suite de Rochleder, ont etudie 
les saponines du marron d’Inde. Apres v. Payr [ 124 ] , v. Schulz [ 138 ], 
Weil [ 157 ], Blau [ 17 ], Masson, en 1910, puis 1918 [ 105 , 106 ] a 
repris le fractionnement par les sels de plomb et separe deux 
substances : les acides esculique et esculinique ; le premier ne 
reprdsente plus l’acide esculique de Fremy ; le second se sdpare 
grace & la solubility plus grande de son sel de plomb dans l’alcool. 
L’acide esculique, insoluble dans l’eau, y serait rnaintenu en ymul- 
sion par l’acide esculinique. L’acide esculique fournit a l’hydrolyse 
28 % de sucre r6ducteur et un prycipity amorphe jaune pile, l’acide 
esculigynique. Masson a insists sur le caractere acide de ces 
substances et cryy a leur propos le terme de sapono'ides pour dysigner 
les saponines acides coloryes ; il n’est pas prouvy que la couleur 
soit propriyty de la substance et le terme nouveau est prymatury 
faute de connaitre les vyritables relations des saponines entre elles. 

Les travaux rycents de Bosshard [ 20 ], Winterstein [ 158 , 159 ] et 
de Van der Haar [ 63 , 64 ] ont montry qu’il est incomparablement 
plus difficile que ne le croyaient les auteurs prycydents d’obtenir des 
saponines pures. Il faut operer sur la poudre de marrons pryalable- 
ment degraissye, extraire par 1’alcool methylique et soumettre 
l’extrait en solution hydro-alcoolique & des dialyses prolongyes et 
rypytyes pour yiiminer le saccharose et les sels. 

9. Dans les saponines des semences d’une esp&ce voisine, Aesculus Pavia, 
Batchelor (Am. Journ. Pharm., 1873, 45, p. 145) a caract4rise, comme acide 
volatil, l’acide val4rianique. 
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Le melange des saponines partiellement solubles dans l’eau est 
design^ par Van der Haar sous le nom d’sescine ; selon Winterstein 
et Blau, les marrons frais en renfermeraient jusqu’k 14,9 % ; la 
teneur est le plus souvent inferieure ; Vadas [ 150 ] indique 7,65 % 
dans des marrons & 34 % d’eau, Laves 7 % et Weil 10 %. 

L’aescine est amorphe ; son hydrolyse difficile donne pour 100 par¬ 
ties : 46,2 de sapog6nine, 23 de d-glucose, 4,8 de pentose, 4,2 de 
m^thylpentose, 2,24 de d-galactose, 10 d’acide d-glycuronique et 
3,4 d’acide antique [ 63 ] ; ceci traduit certainement la superposi¬ 
tion de plusieurs heterosides. 

Une seule sapogenine a et6 identifi4e jusqu’ici, l’aescig£nine, cris- 
tallisable dans l’alcool, a reaction de Liebermann positive, F. 310° ; 
[a] 15 = + 35»28 _(dans l’acide acetique). Tandis que Van der Haar lui 
attribue la formule C 21 H 33 0(0H) 3 , Winterstein adopte C 35 H 58 0 7 et 
en fait un ester tiglique ou methyloxybutyrique d’un alcool penta- 
cyclique (probablement triterpenique) : 

(OH), CH.CH, 

C 3 .H„0C0C^ 

ch 3 

Par cette structure, les saponines du marron d’Inde se rattachent 
aux quelques sapog^nines dont la structure commence de se d4gager : 
oleanol, h^ddrag^nine, glycyrrh^tine. Elies ont en commun avec la 
plupart des saponines le pouvoir apbrogfene, le pouvoir h6molytique, 
Faction sternutatoire, 1’amertume et des actions pharmacodyna- 
miques varices. 

Les saponines du marron d’Inde se repartissent dans tout le 
parenchyme cotyledonaire, a l’exclusion des faisceaux lib<5ro- 
ligneux [27] ; elles diminuent au cours de la germination [28]. 

On n’a pas, jusqu’ici, caract6ris6 de vitamine dans les cotyledons 
du marron d’Inde. Trois diastases y ont 6t6 mises en evidence : la 
laccase [ 15 ], l’esculinase [ 140 ] et 1 ’amylase [ 11 ] ; l’invertase n’y 
figure point [11]. 

Donnies generales. 

Nous terminerons cette revue de la composition chimique du 
marron d’Inde par quelques donnees utiles pour son utilisation 
technique. 

La recolte d’un marronnier est estim^e & 15-20 boisseaux [ 701 , 1 a 
2 hectolitres [ 148 ], au minimum 40 K 08 [ 139 ]. 

Le litre de marrons frais p&se environ 700 gr. et le litre de 
marrons secs 570 + 50 gr. 

La partie A peu pr&s inutilisable du marron, c’est-&-dire la propor¬ 
tion de p6risperme, est indiqu6e comme peu variable ; Huitric 
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rapproche sa valeur 15,65 % de celle de Baume 15,33 et Rung a 
observe 16,46 et 17,39 ; c’est l’ordre de grandeur que l’on peut 
adopter ; ni la Constance de la valeur, ni les decimales n’ont de 
signification. Nous avons observe la regie biom^trique suivante sur 
laquelle nous reviendrons dans un autre recueil : si on 6tablit le 
rapport testa : marron total pour un nombre suffisant de matrons 
de m6me poids et pour des poids successivement croissants, on voit 
ce rapport prendre une valeur minimum pour les marrons dont le 
poids est voisin du poids moven du lot. Autrement dit, par rapport 
aux marrons moyens, les gros et les petits marrons montrent, dans 
une statistique assez large, une proportion de teguments plus forte. 

III. — ETUDE CRITIQUE EXPERIMENTAL^ 

DE L’EXTRACTION DES PRINCIPES UTILES DU MARRON. 

A. — lllll.E. 

Le marron d’Inde contient trop peu d’huile pour la ceder par 
expression directe ; il faut utiliser des solvants pour l’extraire. 

Les rendements indiques par les 27 auteurs qui mentionnent 
1’huile de marrons d’Inde sont toujours faibles, mais tres variables. 
II y a d’abord des rendements minuscules : 0,1 %, Muller [ 114 ], 
Genevoix [ 56 , 57 ] et Jacquelin [ 76 ], et des rendements tres bas : 
1-1,5, extraction par l’eau acide a 1’ebullition, Fontenelle [ 50 ] ; 
1,5 & 3 % de marrons secs, extraction par le benzfene, Stillesen [ 141 ], 
Les valeurs moyennes sont assez nombreuses : 3,21 [ 85 ], 3,23 [ 65 ], 
3,46 [ 142 ], 3,49 [ 116 ] pour des marrons s6ch&s a Fair ; des valeurs 
du m6me ordre sont donn^es aussi par d’autres auteurs, mais pour 
des marrons frais : 2,75 a 3,5 [ 59 ] ; 2,5 [ 139 ] ; 3,47 [ 82 ] ; 
3,92 [ 150 ] ; il convient de les Clever d’au moins 50 % pour les 
comparer aux precedentes ; enfin les valeurs les plus fortes sont les 
plus frequentes : 5,27 a 7,07 sur cinq essais [ 62 ] ; 6 [ 111 , 91 ] ; 
6,12 [ 152 ] ; 6,26 [ 10 ] ; 6,42 a 6,45 [ 118 ] ; 6,5 [ 96 ] ; 6,6 [ 61 ] ; 
6,94 [ 82 ] ; 7,3 [134 bis ] ; 7,5 [ 25 ] ; 7,66 [ 98 ] ; 7,75 [ 73 ] ( 10 ). 

Deux auteurs [ 118 ] ont suggere que ces ecarts pouvaient etre en 
rapport avec l’origine botanique ; tandis que des marronniers a fleurs 
blanches donnaient 6,42 et 6,45 d’huile pour 100 de farine de 
marrons secs, une variete k fleurs rouges fournissait 2,82 % dans 
les memes conditions. Nous ne croyons pas que cette observation 
puisse etre generalisde, car ayant extrait, 1’huile de marrons d’ori- 

10. Le marron de lMescutus Hippocastanum n’atteint done jamais, de trfes loin, 
la teneur en huile r4alisee dans une espfcce voisine, Aesculus chinensis, le marron- 
nier & huile de l’lndochine, qui en contient 31,8 %, d’aprfes Clot (G.), Chimie 
et Industrie, 1922, 8, p. 122. 
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gines tres varices, nous avons trouve des teneurs assez voisines, 
supErieures a 7 % ; nous avons eu connaissance d’une extraction 
semi-industrielle qui a fourni 6,4 et 6,5 % du marron sec. 

Ce qui a frappE plusieurs chercheurs [7, 59], c’est que les marrons 
frais, traitEs par les solvants des corps gras, ne leur cedent aucun 
rEsidu ponderable. Muller, Genlvoix, qui n’ont obtenu avec lather 
que des rendements infimes, ont du operer sur des marrons frais. 
Les anciens auteurs sont parvenus k extraire l’huile pour 1’usage 
therapeutique en faisant bouillir les marrons frais avec de l’acide 
sulfurique dilue [57, 50]. Par contre, dEs que la pulpe est bien 
sEche, elle cEde si facilement son huile qu’elle marque d’une tache 
graisseuse le papier qui la porte. 

D’autre part, l’huile n’est pas decelable dans la graine par les 
rEactifs microchimiques des corps gras (orcanette, soudan, etc.). 

Interpretant ces observations, Artault [7] a suppose que l’huile 
n’est pas preformee dans le marron, mais resulte d’une fermentation 
ou d’une action microbienne s’exergant aux depens de la matiere 
amylacEe. 

Goris et Crete [59] ont critique cette hypothEse et inontre, par 
une serie d’experiences, que l’huile prEexiste dans le marron frais 
et qu’elle y est retenue Energiquement par la saponine, sinon sous 
forme d’une combinaison chimique, au moins sous forme d’Emul¬ 
sion dans le sue cellulaire. 

Le marron d’Inde, en somme, a une teneur en huile bien trop 
faible pour etre exploits comme graine oleagineuse ; il peut 
cependant, dans une grande disette de corps gras, fournir, comme 
sous-produit, un peu d’huile. 

Nous avons alors cherchE 5 prEciser les conditions d’extraction de 
cette huile ; nous nous sommes demandE si ce phEnomEne de reten¬ 
tion lipidique n’Etait pas comparable a celui prEsentE par le sErum 
sanguin normal, ne cEdant que 2 ou 3 centiemes de son cholestErol 
a l’Ether, dans lequel ce composE est pourtant tres soluble ; ayant 
EtudiE, il y a quelques annEes, cette extraction du cholesterol serique, 
nous n’avons eu qu’E reproduire nos expEriences pour constater la 
similitude parfaite des deux phEnomenes. 

Les saponines interviennent peut-etre dans la fixation — nous pre- 
ciserons ce point dans une note ultErieure, — mais ce sont, avant 
tout, les protides du marron frais qui retiennent l’huile. Tout -ce qui 
dEnature ces protides libere plus ou moins l’huile ; l’alcool a 80° 
extrait plus d’huile que l’Ether ; on peut Elever notablement l’extrac- 
tibilitE par l’Ether de pEtrole en traitant le marron par une solution 
aqueuse d’acide trichloracEtique ou une solution concentrEe d’un sel 
hydrotrope, tel que le salicylate de sodium. 

Si l’on traite de la pulpe de marrons frais par de la pepsine, de 
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la pancreatine, de la diastase officinales, aucune digestion ne se 
manifeste dans les conditions optima de temperature et de pH ; la 
pulpe est-elle au prealable cuite quinze minutes, la digestion a lieu, 
libkre progressivement de l’huile quand on emploie de la pepsine 
ou de la pancreatine ; il n’y a pas d’huile liberee avec 1’amylase ni 
en l’absence de ferment. 

Nous sommes evidemment loin des conditions de travail industriel, 
mais ces experiences de laboratoire menent au moins k une conclu¬ 
sion ; c’est qu’une decoction prolongee des marrons d’Inde doit 
liberer leur huile ; 1’experience a confirme les previsions ; on obtient 
l’huile des marrons par simple traitement a l’eau bouillante, mais a 
condition de prolonger la digestion pendant vingt-quatre heures au 
moins, ceci prouve bien qu’il ne s’agit pas seulement d’une simple 
destruction d’etat colloidal, mais d’une veritable hydrolyse des pro¬ 
tides. L’acide sulfurique de l’ancien procede de debouillage n’est 
done pas indispensable. L’emploi de l’eau chaude seule, eventuelle- 
ment sous pression de vapeur, a l’avantage de permettre l’emploi 
ulterieur du marron comme matifere alimentaire ou fermentescible. 

En resume, l’extraction de 1’huile de marron d’Inde ne peut avoir 
d’interet que dans une extreme penurie d’huile et encore k condition 
que l’huile ne soit qu’un sous-produit. Cette extraction peut £tre 
envisagee de deux fagons : ou bien l’on dispose d’un appareillage et 
de solvants convenables, on travaillera sur le marron sec et l’on 
obtiendra des rendements de l’ordre de 7 % ou bien, depourvu 
d’appareillage et de solvants, on dispose au moins de combustible 
abondant, on pourra recourir a la digestion prolong^ avec un 
rendement moindre. 

II n’est pas n^cessaire de dess^cher complktement le marron pour 
en extraire toute l’huile k froid par un solvant ; le rendement en 
huile augmente progressivement lorsqu’on opere sur des marrons de 
plus en plus secs ; il atteint a peu prks sa valeur maximum, dks que 
la graine est amenee a son hydratation d’equilibre dans l’air sec : 
8 a 12 % d’eau. 

L’aspect de l’huile de marron d’Inde varie suivant l’origine et les 
conditions d’extraction : jaune fonc£ et Sere, dit Mouchon, qui 
croyait 6tre le premier k reveler 1’existence de cette huile ; brun 
verdatre, a saveur amere et odeur de marron d’Inde, d’aprks Julia 
Fontenelle ; a odeur de navette et amkre pour Fritsch [ 53 ] ; 
eoloree en vert, selon Masson, si l’on a opri'e k l’abri de l’air et de 
la lumikre, mais se colorant rapidement en jaune pendant les mani¬ 
pulations. Nous avons obtenu une huile d’un jaune franc, sans saveur 
marquee, comestible, en partant de marrons bien conserves, extraits 
par un solvant inerte ; cette huile a pr£sent6 souvent une odeur trks 
nette de beurre de cacao, plus sensible encore k chaud ; d’autres 
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marrons, traites de la meme fa^on, n’ont pas fourni cette odeur, que 
nous ne pouvons a l’heure actuelle rattacher a une variate de mar- 
ronnier. L’huile obtenue par digestion du marron a basse tempe¬ 
rature, ou par 1’ebullition, est trfes p&le et insipide ; nous avons eu 
entre les mains des huiles retirees industriellement de marrons stabi¬ 
lises ; elles etaient brun ou vert, plus ou moins fonce, meine en 
l’absence de cuivre dans les appareils d’extraction ; oes derni^res 
etaient legerement amferes, a odeur de marron. 

Quelques recherches ont ete entreprises pour decider si l’huile de 
marron d’Inde presente un interet comme source de vitamines liposo- 
lubles ; nous n’en pouvons donner que les premiers resultats. Une 
huile preparee & froid, a l’abri de l’air, a donne d M. Ch. Lokmand, 
directeur du Laboratoire national de controle des medicaments, par 
le titrage spectrophotometrique du Codex 1937, une teneur en vita- 
mine A et carotene de 480 unites internationales par gramme, valeur 
qui n’est pas eioignee du minimum exige pour l’huile de foie de 
morue, mais qui reste bien modeste vis-a-vis des teneurs atteintes 
par certaines huiles de poissons. Une autre huile de marrons pre¬ 
paree a chaud, contenait un pigment carotenoide, sans vitamine A 
ou E. C’est un carotenoide et non le quercitroside qui donne a 
l’huile sa couleur jaune. 

L’huile de marron d’Inde s’hydrog£ne facilement a froid avec le 
nickel de Raney comme catalyseur et se transforme en une graisse 
presque incolore, concrete a 40°. 

B. — Fecule et farine. 

Le probieme de l’utilisation alimentaire du marron d’Inde exige, 
avant tout, l’eiimination facile des principes amers : quercitroside, 
saponosides. Les auteurs, a la suite de Baume, appellent ici farine 
la poudre de cotyledons, debarrassee des saponines et privee des pro- 
duits solubles entraines en mime temps : la fecule est la partie 
strictement glucidique de la farine ; le reste est constitue surtout 
par de la cellulose et un residu plus ou moins fort de protides et 
de lipides. Tout precede d’amelioration de la poudre brute doit etre 
jug£ : 1° sur la facility et l’achevement de 1’extraction des sapo¬ 
nines ; 2° sur la modicite de l’entrainement des principes solubles 
nutritifs ; il n’y a presque pas de donnees sur ce dernier point ; la 
perte du saccharose, du glucose, du mannose est presque inevitable. 

Deux groupes de m6thodes peuvent etre envisages suivant qu’on 
utilisera ou non des sol van ts. 

On a dit que la dessiccation fait disparaitre la saponine et 
Daguillon a meme ecrit qu’elle enleve au marron son amer- 
tume [ 33 ] ; nous n’avons jamais observe d’attenuation serieuse de 
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l’amertume, mime quand le sechage s’accompagne d’une fermen¬ 
tation, qui est essentiellement one proteolyse ; les experiences de 
Cornevin [ 29 ] sont fort concluantes sur ce point ; il a etudie la toxi- 
citl de la pulpe, fralche ou dessechee, sur le canard, animal tres 
sensible a l’action des saponines du marron ; il faut aller jusqu’a 
la torrlfaction a 130° pour voir la toxicite du marron rlduite au tiers. 

Raspail a sugglre [ 127 ] de provoquer le surissement de la pulpe, 
la fermentation des protides, pour liblrer la feculc, mais ce proclde, 
abandonne dans les amidonneries, ne parait avoir Ite retenu que par 
von Wagner [156 bis]. 

La plupart des methodes prlconisles font appel a un dissolvant : 
eau alcaline, eau acidulee, eau pure, solvant organique. 

Emploi de Veau alcaline. — En principe, l’eau alcaline est la plus 
adequate a l’extraction des saponines acides, dont une partie doit 
Itre solubilis^e par salification ; on acheve l’epuisement par de l’eau 
ordinaire. 

Le procede de Bon [ 18 ] est l’ancetre du groupe ; l’eau y est alca- 
linisee par la potasse. Les procldes qui en dlrivent ont etc donnes 
le plus souvent pour preparer la fecule. 

Pottier, pharmacien a la Ferriere-sur-Risle [ 125 ], proposa le 
carbonate de potassium, et Flandin [ 48 ], le carbonate de sodium, 
a raison de 1 a 2 K os pour 100 K os de pulpe. Hedenus [66] recom- 
manda une solution de soude et Stollar [ 143 ] une solution de 
sulfure de sodium, toutes deux a raison de 1 %. 

Nous resumerons la technique adoptle plus recemment par 
Huitric [74] qui utilise la soude ou le carbonate de sodium et que 
son auteur preconise pour 1’exploitation rurale. Les marrons sont 
abandonnes a la dessiccation pendant deux mois, temps necessaire 
pour que le cotyledon se slpare a peu prls du tegument ; ce dllai 
peut etre reduit a quelques jours par broyage grossier et sljour dans 
un local chaud (sole de boulanger) ; on pulverise a l’aide d’un 
hache-pommes ou d’un broyeur d’ajoncs ; la pulpe est dllayle avec 
dix fois son poids d’eau, dans un recipient non rnltallique, et addi- 
tionnee de 3 K os de carbonate de soude cristallisl du commerce pour 
100 K os de marrons secs ; 2 litres de lessive des savonniers peuvent 
etre employes a la place du carbonate de sodium, a condition de la 
diluer fortement avant 1’addition (1/20 ou 1/50) ; sinon, elle pro- 
duirait une gelification de la flcule, genante pour la rdcolte. Apr Is 
vingt-quatre heures de maceration, avec agitation, les testa surnagent 
et leur separation est d’autant plus parfaite que la dessiccation a ltd 
plus poussee. On les separe et dlcante l’eau alcaline par siphonage ; 
on la remplace par le meme volume d’eau ; quatre ringages 
semblables par jour, deux jours de suite, permettent de rlaliser, 
sans surveillance speciale, 1’elimination des substances ameres. La 
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disparition de la teinte jaune que prend l’eau alcaline pemiet de 
suivre le progres du traitement ; c’est ce qui a decide Huitbic a tra- 
vailler en milieu alcalin. Nous ferons remarquer que beaucoup 
d’auteurs croient que les saponines du marron sont colorees ; la 
teinte jaune correspond au quercitroside, amer aussi, mais dont la 
Saveur est negligeable vis-a-vis de celle des saponosides. 

Pour obtenir finalement la fecule, la masse est mise en suspension 
et filtr6e sur une fine mousseline ; les grains d’amidon, plus tenus, 
traversent le flit re et sont separes des fibres cellulosiques et des 
debris de testa. Decantation, dessiccation et blutage terminent le 
travail et c’est bien le point le plus delicat pour une exploitation 
rurale. La quantite et la quality de la fecule dependent du degr6 de 
division de la pulpe et du soin apporte a la filtration et a la decan¬ 
tation terminales. Un manoeuvre peut atteindre un rendement de 
10 % des marrons frais. Le tourteau residuel, beaucoup plus 
abondant, peut servir a 1’alimentation du betail. Dans les conditions 
actuelles, l’emploi d’alcalins est la contre-indication la plus decisive 
du precede. 

Emploi de I’eau acide. — Le precede de Vergnaud-Roma- 
gnesi [155, 14] se ramene a placer les marrons d’Inde rapes, non 
decortiques, sur un tamis tres serre, Si la partie superieure de cuves 
contenant de I’eau aiguisee d’acide sulfurique ; l’amidon tombe a la 
partie inferieure ; on le separe et le lave a l’eau ; le marc apres 
lavage est insipide aussi et utilisable. II faut employer au moins 
1 partie d’acide sulfurique pour 400 d’eau ; on recueille plus 
d’amidon avec les acides qu’avec les alcalins. 

Raspail recommande un precede analogue [127] et le precede 
de Callias [22, 148] est une mise au point industrielle des essais de 
Vergnaud-Romagnesi. Les marrons sont pulpes avec leur testa, 
soumis a un nouveau broyage pour d6chirer compietement les 
cellules et augmenter le rendement, puis ils sont tamises comme 
s’il s’agissait d’extraire de la fecule de pomme de terre, mais les 
tamis doivent etre plus fins. On relive l’amidon, le d61aie dans l’eau 
pure et accelere la precipitation avec un peu d’alun ou d’acide sulfu¬ 
rique (20 ou 40 gr. pour 100 K os d’amidon dans 400 litres d’eau). 
L’amidon obtenu est de premiere qualite. 

C’est encore un traitement par 1’acide chlorhydrique relativement 
concentre, apres une fermentation en tas, que recommandent 
Nicolle et Deschamps [75]. Le brevet de Remington et Cross [32] 
propose une separation de la fecule en presence d’acide sulfurique. 
Enfin, l’etude comparee des divers precedes qu’a faite Goris en 
1917 [60] donne la preference k l’acide chlorhydrique il 1 p. 1.000. 

En milieu acide, les saponines forment une suspension colloi'dale 
relativement stable et la disparition de l’amertume a lieu comme 
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avec une solution vraie. L’emploi d’autres acides pour le deplace¬ 
ment des saponosides n’a montre aucune superiority. Mais la 
remarque faite pour les alcalis vaut aussi pour les acides et Thi- 
bierge l’a faite en 1857 : l’intervention des acides est tout aussi peu 
utile que celle des alcalis. 

Emploi de I’eau pure. — Ce groupe de precedes remonte a 
Ellis [45] et k Lasteyrie [89] qui plongeaient, dans un tours d’eau, 
les marrons broyfe et serres dans un tonneau fissure ; ce n’etait 
qu’un lavage superficiel. 

Parmentier [120] a montre le premier qu’on pouvait obtenir une 
fecule comestible avec l’eau seule. Les marrons decortiques sont 
rapes et mis en p&te avec un peu d’eau ; cette pate, exprimee dans 
un sac de toile, laisse echapper un « sue visqueux, epais, blanc jau- 
natre et d’une amertume insupportable ». Le marc deiaye est passe 
a travers un tamis de crin trfes serre ; la partie fibreuse, demeuree 
sur le tamis, conserve opiniatrement son amertume, tandis que la 
fecule, separee par decantation, est blanche, inodore et insipide. 

Baume a critique ce precede, plus economique pourtant que le 
sien ; il a soutenu que 1’extreme division des marrons est indispen¬ 
sable, qu’il fallait broyer au mortier de marbre, puis a l’aide d'un 
rouleau de bois sur une pierre, delayer avec 100 parties d’eau et 
faire 8 ou 10 lavages semblables en deux ou trois jours. II a obtenu 
ainsi une farine (amidon et parenchyme) permettant de faire du pain. 
« Pour se procurer 1’amidon, il faut le separer k mesure qu’il se 
presente pendant les deux ou trois premiers lavages paice qu’alors 
il est plus pesant que le parenchyme... on ramasse ce qu’on peut 
chaque fois avec une cuiller. » 

Le lavage a l’eau selon Parmentier a ete mis en pratique par 
Salesse (1845), Couverchel (1846), Silvestre (1848), Calmus (1850), 
etudie surtout par Thibierge et Remilly, dont les amidons et 
farines de marrons ont ete primes en 1856. Il semble, d’aprfes 
Fritsch [53 bis], que des essais industriels tr£s ephemferes de fecu- 
.lerie de marrons ont eu lieu vers 1850. Un brevet de 1903 [93] 
revient a l’emploi de l’eau pure : 2 parties d’eau pour 1 de marron, 
pendant trois heures sous pression de trois atmospheres ; Wischin, 
en 1923, recommande l’eau k 50° en presence d’un peu de carbonate 
de sodium. 

Nous avons compare dans des conditions semblables l’extraction 
des saponosides du marron par l’eau neutre, alcaline ou acide en 
utilisant des solutions equimoieculaires M/60 de chlorure de sodium, 
de soude, d’acide chlorhydrique Si raison de 25 cm 3 pour 5 gr. de 
poudre totale ou degraissee. Le degraissage ne facilite pas 1’extrac- 
tion ; e’est la solution acide qui enlfeve le moins de principes solubles 
et notamment de principes azotes ; e’est cependant elle qui emporte 
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le plus de saponine d’apres la mesure de l’index mousse ; mais si 
on lvalue l’amertume de la farine restante, on leconnait que c’est 
avec la solution alcaline qu’on parvient le plus vite au but ; toute- 
fois, l’ecart entre les trois series d’experiences n’est pas suffisant pour 
faire renoncer, en pratique, a l’emploi de l’eau seule. 

Emploi d’un solvant organique. — Baume employait l’alcool dans 
1’un de ses precedes : six « infusions » de vingt-quatre heures avec 
de l’alcool a 75°, a raison de 10 litres au total par kilogramme de 
marrons finement broyes, pour obtenir 42 % de farine blanche non 
am&re. Une telle proportion d’alcool dispensait de poursuivre des 
essais industriels. 

Pourtant c’est a cette methode que se rattachent trois brevets et 
notamment le dernier publie. L’alcool presente, en effet, l’avantage 
de dissoudre au minimum les glucides et les protides de la farine 
et de permettre une utilisation facile des saponines. Plusieurs 
auteurs, Goris, Huitric, par exemple, font a l’alcool le grief de ne 
pas enlever totalement l’amertume du marron, mais cet argument 
ne porte point si l’on renonce a l’utilisation de la farine dans l’ali- 
mentation humaine. 

Flugge (1903) traite les marrons, legerement torrefies pour faci- 
liter leur decortication, par de l’alcool jusqu’a disparition de l’amer¬ 
tume. Giessler (1905) dissout les saponines par une solution aqueuse 
d’ac4tone a 20-30 %. Serger (1916) emploie l’alcool a 50/100, con- 
jugue avec un traitement prealable ^ la potasse [439, cf. 73]. Enfin, 
Vadas (1925-1927) a constate que les conditions optima pour l’extrac- 
tion du principe amer etaient l’alcool a 70/100 et la temperature 
de 55° ; le traitement se fait a l’autoclave et fournit d’une part une 
solution de saponine, de l’autre une farine propre a divers emplois. 

Rendement en fecule et caracteristiques. — Les dosages indiquent 
des teneurs eievees en fecule, jusqu’a 47,8 % du marron sec ; il est 
vrai que l’essai a la diastase donne des chiffres notablement infe- 
rieurs [44] ; Huitric a obtenu 42 et 49 %, soit environ 27 % des 
marrons frais. Les rendements pratiques sont beaucoup plus bas ; 
voici quelques resultats, pour 100 de marrons frais : 16,4 (Baume), 
16,5 (Salesse), 17,5 (Lepage), 16 h 17 (Thibierge), 15 Si 17 (Cheval- 
lier), 15 (de Callias, rendement industriel), valeurs en somme bien 
concordantes ; par contre, Couvercheu indique 25 et Vergnaud- 
Romagnesi 30 % de marrons secs. C’est le traitement a l’alcool qui 
donne les moindres pertes en fecule [74]. 

L’ami don de marrons d’Inde a ete decrit par Raspail, Mac^, 
Konig [87], Huitric [74] ; les grains sont petits et tr£s poly- 
morphes ; les plus nombreux sont allonges, renfies Si une extremite, 
Si hile volumineux, irregulier et stratification peu visible ; ils ont 15 
Si 25 n, a c6te de grains moyens de 6 Si 15 n et de plus petits ; les 
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grains les plus caracteristiques sont les plus rares : polygonaux avec 
des protuberances aux angles et un hile parfois ramifie. 

C. — Saponines. 

La methode recommandee pour l’extraction des saponines fait 
appel a l’alcool plus ou moins dilu£ ; alcool methylique au labora- 
toire, ethanol, a 70 c au moins, dans l’industrie, ou d’autant plus 
concentre que le marron sera plus frais. Les saponines brutes con- 
tiennent des glucides libres et jusqu’4 6 % de cendres. Vadas con- 
seille de les purifier par acetylation [152], Un brevet d’HoFFMANN- 
La Roche [72] concerne l’hydrolyse des saponines du marron d’Inde. 

Le traitement du marron d’Inde par l’eau fournit une solution 
colloidale diluee de saponine qui peut etre employee directement au 
lavage. Pour 6viter de transporter une masse d’eau inutile, on peut 
songer a fixer la saponine sur un adsorbant, utilisable ensuite comme 
charge dans un savon. Nous avons fait quelques recherches dans ce 
sens : la plupart des adsorbants usuels fixent mal ces saponines en 
solution dilute ; le talc convient assez bien pour cet usage. 

Nous rapportons enfin deux observations nouvelles sur les sapo¬ 
nines du marron. 

«) Les methodes d’extraction ne respectent probablement pas, 
dans leur integrite, les molecules des saponosides. Voici une tech¬ 
nique qui permet de saisir une petite quantite de saponines, sinon 
a l’4tat pur, du moins dans un etat aussi voisin que possible de leur 
£tat naturel. La pulpe, fraiche et bien divis^e, est additionn^e d’eau, 
agilee avec de 1’^ther ordinaire ou mieux de Tether de p6trole ; cette 
experience a deja ete realis^e par plusieurs auteurs qui ont conclu 
que I’^ther n’extrait rien ; mais si l’on centrifuge l’emulsion prece¬ 
dent e, on voit l’un ou l’autre ether former une gelee incolore qui 
peut etre separee m6caniquement et lavee par centrifugation : cette 
gel^e, battue, laisse exsuder la majeure partie du solvant et se rfeout 
en un produit presque incolore, ^cailleux a l’etat sec, inodore, insi- 
pide, insoluble dans l’eau et dans l’alcool. Ce produit devient soluble 
dans 1’eau apres saponification et fournit une solution qui mousse 
abondamment. Nous nous proposons de l’^tudier de plus prfes ; 
obtenu, en somme, par la seule intervention de solvants inertes 
et d’actions m&aniques a basse temperature, il doit contenir inal- 
terfe l’une des substances int^ressantes du marron. 

b) Cherchant depuis longtemps des saponosides susceptibles de se 
combiner au cholesterol, nous avons soumis a Taction de ce reactif 
divers extraits alcooliques de marron frais. Nous avions la chance 
d’ignorer un m&noire de Kofler et Raum [84] qui conclut a 
l’absence de combinaison entre les saponines du marron d’Inde et 






SUR LE MARRON D’INDE 


311 


le cholesterol, soit en milieu alcoolique, soit en milieu acetonique. 
La pulpe fraiche a ete traitee par son poids d’alcool 4 96° ; c’est en 
reprenant & nouveau par l’alcool a 96° la pulpe residuelle que nous 
avons obtenu, par une solution alcoolique satur^e de cholesterol, une 
precipitation abondante de fins cristaux blancs ; le nouveau produit 
est notablement soluble dans l’alcool bouillant, insoluble dans 
l’ether ; il ne cede tout son cholesterol que par un epuisement pro- 
longe au xylene bouillant ; le produit qui a ete preripite avec le 
cholesterol est assez soluble dans l’alcool concentre bouillant, peu 
soluble dans l’alcool froid, insoluble dans l’ether et dans l’eau ; il 
se presente sous l’aspect d’une masse blanche, cornee et reprecipite 
par le cholesterol au sein de l’alcool concentre. Nous donnerons les 
constantes physiques de la nouvelle substance quand nous aurons 
en mains une espkce chimique pure. 

La decouverte d’un saponoside precipitable par le cholesterol dans 
le marron d’Inde, en apportant des points de comparaison avec des 
saponosides mieux connus, comme ceux de la digitale, permettra 
peut-Stre de jeter quelques lumieres sur le groupe de l’sescine, dont 
l'interet pharmacodynamique et general est certain. 

iv; — UTILISATIONS POSSIBLES DU MARRON D’INDE 

Somme toute, quelles sont les utilisations raisonnables du marron 
d’Inde k l’beure actuelle ? Peut-on compter sur un large emploi, 
n’est-il qu’un appoint negligeable pour l’economie nationale ? 

A plusieurs reprises [12, 60, par exemple] a ete exprimee l’opinion 
que l’on ne saurait compter sur le marron d’Inde en raison de la 
dissemination trop grande des arbres et des frais de recolte et de 
transport trop considerables qui en decoulent. Cette dissemination 
n’est un obstacle reel que pour un traitement industriel de grand 
tonnage ; le ramassage ne presente de difficultes que si la main- 
d’ceuvre est trop cbfere ; de toutes les recoltes de plantes proposees 
au personnel scolaire, celle-ci, qui se fait du l er au 20 octobre, est 
assurement la plus facile ; le marron d’Inde se conserve mal, moisit, 
pourrit, fermente ou germe facilement, mais une simple dessicca- 
tion k l’air sur une faible epaisseur empeche 1’alteration. Les quan- 
tites qui sont recueillies pour les seuls usages medicaux et veteri- 
naires atteignent dejk un tonnage important, d’aprks les renseigne- 
ments que nous avons recueillis. Ce tonnage pourrait ktre trks large- 
ment accru, au moins en temps de crise, par une exploitation 
rationnelle s’efforgant de valoriser tous les produits du marron, 
utilisant tous les sous-produits. On a estime k 18.000 tonnes la quan- 
tite de marrons d’Inde susceptible d’etre recoltee chaque annee en 
France [4 bis]. 
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Marron entier ou dicortique. — C’est l’alimentation du bytail qui 
est sa principale indication ; l’emploi du marron total a yte large- 
ment controversy ; il est repute toxique ; Parmentier [123] note 
qu’il est mangy ryguliferement par des animaux sauvages : cerf, 
chevreuil, biche ; la plupart des animaux domestiques refusent le 
marron seul, mime bien divise [29] ; en appoint a d’autre nourri- 
ture, le marron frais ou ramolli et broyy est consomme impunyment 
par les moutons, les chevres et les vaches ; la dose journalise peut 
aller jusqu’a 500 gr. pour le mouton, 1 K° pour le pore [47], 2 K os 
et jusqu’a 15 K 08 progressivement pour la vache [29, 70]. Puymaurin, 
Lasteyrie, Ternaux ont not5 les bons eftets de cette alimentation 
pour le mouton ou la chevre et Laurent pour le bceuf et le 
cheval [90] ; M. de Malglaive a observy, au cours d’une expyrience 
de vingt ans, que la qualite du lait et du beurre de vache en ytait 
m^me ameliorye ; le lait devient plus riche en casyine [100] ; 
Boos [123, 21] assure meme que le marron garantit les animaux au 
cours d’ypizooties. Par contre, les animaux de basse-cour sont tr£s 
sensibles a 1’ingestion du marron [136, 29] ; le Dictionnaire de 
l’lndustrie [39] indique une fa<?on de pryparer les marrons d’lnde 
pour la nourriture des gallinacys ; Reaumur a, depuis longtemps, 
signaiy l’effet dyfavorable sur la ponte des poules. Cornevin a ytudie 
la toxicity sur le canard ; elle est due aux saponines ; un peu 
attynuye par la torryfaction, elle est tres affaiblie, mais non sup- 
primye par la dycoction ; 1’intoxication se traduit par l’inflamma- 
tion du tube digestif et la formation de plaques hymorrhagiques. 
Une injection hypodermique de sue chez la chienne produit des 
symptomes analogues sur l’estoinac et l’inlestin revyiant une action 
yiective. Signalons en passant que certains auteurs considerent le 
marron comme non toxique pour l’homme [97] ; nous n’avons 
relevy, dans ce domaine, qu’une seule indication de mort attribuye 
au marron, par Chomel [155]. 

La poudre de marron d’lnde, par ses proprietys aphrogenes, peut 
servir de detersif, seule ou myiangye k du savon a courte mousse ; 
n’importe quel produit alcalin, n’importe quel support mineral ne 
peut convenir ici, le pouvoir aphrogene du marron peut etre attynue 
ou supprimy. 

On peut noter aussi ses proprietys ymulsives [54], antiparasi- 
taires [1, 44] ; le marron d’lnde est employe avec succS, dit-on, 
comme antimites. 

Farine et ficule de m&rron. — La farine de marron, k l’encontre 
du marron total, peut servir de nourriture a tous les animaux ; de 
nombreux auteurs sont d’accord sur ses qualitys nutritives ; elle est 
comparable 5 la farine de biy, elle est meme plus riche en phos- 
phore [91]. Le marron cru a une valeur alimentaire dyj& triple de 
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celle des plus riches betteraves fourrag&res ; elle est augments par 
la cuisson ; le coefficient de digestibility est eleve. 

Du travail important de Thibierge et Remilly [148], nous retien- 
drons deux conclusions : faire de la farine de marrons qu’on trans- 
formerait en pain ou de l’amidon de marrons pour l’introduire dans 
le pain, est un mirage qui a paralyse les efforts de ceux qui ont 
eherche a utiliser le marron d’Inde. Par contre, l’extraction de 
l’amidon des marrons, a destination industrielle, est moins dispen- 
dieuse que celle de l’amidon des cereales ou celle de la fecule des 
pommes de terre ; cet amidon peut remplacer l’amidon de ble et 
donne mtlme un empois plus abondant. 

Toutes les applications de l’amidon de bl6 ou de la fecule de 
pommes de terre peuvent litre confiees a l’amidon de marron d’Inde : 
dextrine, colles et apprets [148, 137] ; l’idee de le torr6fier pour en 
faire du cafe est dyj& rapport6e dans un ouvrage de botanique [95]. 
La fabrication des colles peut utiliser la farine ; elle exige une 
cuisson prolongee. Un brevet recent [87 bis] recommande la farine 
de marron d’Inde comme epaississant dans les couleurs d’impres- 
sion, en contradiction d’ailleurs avec un travail ancien de 
Schaeffer [137], 

Une des applications les plus intyressantes a l’heure actuelle serait 
la transformation des glucides en alcool. Elle a le plus souvent 
echouy par suite de la presence des saponines dans la farine, 
s’opposant a l’action des ferments, en particulier de la levure de 
biere [74, 156] ; on a tourny la difficulty en employant des levures 
acclimatyes [150], ou une proportion faible de marron brut (10 de 
marron et 90 de mais) [150] ; dans la fermentation acyto-butylique, 
mise au point en 1915, on utilisait 30 % de marron d’Inde 
cuit [112] ; Vadas recommande finalement de travailler sur la farine 
desaponinye par 1 ’alcool chaud [150], La saccharification pryalable 
a yty pryconisye [32, 11] et notamment par Ricard, city par 
Huitric [74]. 

Le rendement. en alcool est important : pour 100 K 05 de marrons 
frais on peut obtenir, suivant les auteurs, en alcool k 96 s : 25 lit. [150], 
25 a 27 lit. [92], 27 k 27,3 lit. [11], 27,9 lit. [4 bis, 80], du moins 
au laboratoire. Kayser [4 bis] obtient 15 a 16 lit. avec des marrons 
non d5cortiqu5s ; Sabalitschka, en 1938, indique un rendement de 
13,8 % de semence d5shuil5e et dysaponinee. 

Huile. — En dehors des usages mydicinaux [114, 56], qui 
paraissent tomb5s dans l’oubli, l’huile n’a yty recommandye que 
pour la fabrication de savons mous ; son faible rendement limite 
ses emplois. 

Saponines. — Les eaux de lavage du marron d’Inde ont yte preco- 
nisyes 5 maintes reprises pour le lavage du linge, le dygraissage des 
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etoffes [104, 35, 38] . Pour obtenir une eau propre a blanchir, Mar- 
gandier recommande de prendre deux marrons rapes par litre d’eau 
tiede et de passer la suspension a travers un linge ; cette eau a la 
blancheur du savon et elle produit de la mousse lorsqu’on l’agite ; 
c’est dans cette eau ti^die qu’on peut savonner, et, si l’on ne peut 
pas absolument se passer de savon pour les grandes taches, il en faut 
beaucoup moins qu’a l’ordinaire. II n’y a pas a craindre d’actions 
facheuses sur les mains. 

Les saponines du marron ont ete recommandees aussi pour donner 
aux couleurs qu’on imprime sur toile la fixite desirable [104], Elies 
peuvent enfin servir, dans maintes preparations, comme agent 
6mulsif [152]. 

Le spermoderme du marron, par contre, n’a pas trouve. jusqu’ici, 
d’application digne d’etre retenue. 

* 

* * 

De 1’avis de deux auteurs, vers 1880, on a trop ecrit sur le 
marron [100] ; ce conseil n’a pas ete suivi et nous-meme, on le voit 
bien, sommes tres coupable. Nous avons pens6 qu’un produit banal 
de notre sol, susceptible de fournir, dans les circonstances actuelles, 
au moins de l’amidon, de l’alcool, de l’huile et un savon valait une 
mise au point assez precise ; le marron ne merite ni exces d’honneur, 
ni dedain prolong^, meme en des temps plus heureux. 

R. Charonnat, 

Pharmacien en chef des Hfipilaux et Hospices, 

Maitre de conferences a la Faculty de Pharmacie de Paris. 
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1° LIVRES NOUVEAUX 


DELABY (R.) et GAUTIER (J.-A.). Analyse qualitative mintirale a 
l’aide des stillir£actions. Un vol. in-8°, 233 pages. Prix : broche, 70 fr. [ 
cartonnS, 90 fr. Masson et C ie , edit., Paris, 1940. — Depuis une centaine 
d’ann^es, l’analyse qualitative 6tait demeurde fig6e dans le cadre de ses 
fondateurs Berzelius, Rose, Fresenius et Balard. Par l’emploi de l’hydrog&ne 
sulfur^, elle conduit a la separation des elements en tableaux bien connus 
de nombreuses generations d’Studiants. Cette m6thode a l’inconvdnient, en 
plus, d’etre « malodorante », de n^cessiter une prise d’essai abondante et de 
reclamer par suite un temps relativement long. La timide introduction en 
analyse des r6actifs organiques, plus sensibles et plus sp^cifiques, laissait 
entrevoir, surtout depuis une vingtaine d’annees, un bouleversement de nos 
habitudes « analytiques ». En effet, jusqu’en 1920, on n’utilisait guere que la 
brucine (N0 3 _ ), la diphinylamine (NO, - ), l’a -nitroso-^-naphtol (C0+++), la cin- 
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chonine (Bi+++), le rAactif de Villiers (Cl - ), la dimethylglyoxime (Ni++), la 
nitrosopMnylhydroxylamine ou Cupferron (Cu++), Fe+++) et quelques maliAres 
colorantes...; depuis lors, leur nombre s’est considerablement accru et ce 
fut le merite de Feigl de les classer, d’en dAcouvrir de nouveaux et surtout 
de les appliquer A la microtechnique. L’exAcution des reactions peut au.jour- 
d’hui Atre faite sur quelques gouttes seulement de solutions tres dilutes, 
sur une plaque de porcelaine a godets, sur du papier flltre ou encore sur 
une lame placAe sous le microscope. La centrifugeuse est d’un emploi per¬ 
manent afin d’Aviter les toujours trop longues flltrations... 

A la suite de la parution du livre de Feigl, l’usage des reactions A la touche 
( Tilpfelreaktionen , Spot's tests) ou A la goutte {Drop reactions de Van Nieu- 
wenburg) s’est vulgarise dans les pays de langue allemande et anglaise. II 
manquait un ouvrage de conception frangaise Acrit avec la precision de 
notre langue. MM. R. Delaby et J.-A. Gautier ont avec bonheur comblA cette 
lacune. Ils ont adoptA la denomination de stillireactions (de stilla : petite 
goutte). 

Ces auteui's sont particuliArement qualifies, l’un comme titulaire de la 
chaire de chimie analytique, l’autre comme chef des travaux pratiques de la 
Faculte de Pharmacie de Paris. Leur ouvrage est divise en 8 chapitres dont 
la simple enumeration dispense d’une analyse dAtaillAe : I. GenAralitAs sur 
les stillireactions. II. Technique des stillireactions. III. CaractAres analy- 
tiques des principaux cations. IV. CaractAres analytiques des principaux 
anions. V. Determination systematique des ions dans un melange de sels. 
VI. Recherche des cations dans une solution. VII. Recherche des anions 
dans une solution. VIII. Analyse des substances solides. Un addendum trAs 
clairement Acrit initie A la representation des combinaisons complexes. 

Tel qu’il est, le livre de MM. R. Delaby et J.-A. Gautier est assure du succAs, 
car il est pratique et ne rompt pas deflnitivement avec la mAthode classique, 
ce qui permettra aux debutants de suivre d’emblAe et sans danger les nou¬ 
veaux chemins et aux plus anciens de s’y rendre par les chemins battus. 

Ce livre fera Apoque dans l’enseignement et dans la recherche; il fait 
honneur aux auteurs et A l’Aditeur. M.-M. Janot. 

MICHEL-DURAND (Em.). Le phosphore des v6g6taux. Son role 
dans FenergAstique cellulalre. 1. Phosphore mineral et gluci- 
dique. II. Phosphore lipidique. Deux fascicules in-8°, p. 1 A 90 et 91 
A 174. Collection : Les Problemes biologiques. Prix : 34 fr. et 28 fr. Les Presses 
universitaires de France, Adit., Paris, 1939. — Le phosphore .joue, chez les 
Atres vivants, un role sans doute plus important et plus complexe qu’on ne 
le pensait autrefois, et, si les principes phosphorAs d’origine animale 
semblent en ce moment un peu mieux connus, cela tient en partie aux diffi- 
cultAs d’extraction des principes phosphorAs vAgetaux; parmi ces derniers, 
la phytine, par exemple, parait dou6e de propriAtAs assez particuliAres. 

AprAs quelques pages de gAneralitAs, Fauteur rappelle les principes des 
techniques de dosage du phosphore total et du phosphore mineral, puis donne 
de nombreux exemples des proportions de cendres et de P,0, rencontrAes 
dans divers vAgAtaux et dans leurs diffArents organes. Il dAcrit en dAtail la 
technique de dosage de Copaux, la mAthode cceruleo-molybdique de Deniges, 
le micro-dosage selon Embden A l’etat de phospho-molybdate de strychnine, 
enfin une technique personnels, dArivAe de celle de Copaux, et dans laquelle 
le phosphore minAral est dosA seul, sous forme de complexe phosphomolyb- 
dique soluble dans l’Ather acide (Michel-Durand). L’exposA de chaque tech¬ 
nique est suivi d’une Atude critique dans laquelle Fauteur fait part de ses 
propres observations. 
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Les formes du phosphore glucidique sont Tester hexose-diphosphorique, les 
esters monophosphoriques du glucose (Robison), du fructose (Neuberg) et du 
trehalose, puis la phytine, cette derniere se caracterisant par une resistance 
remarquable a I’hydrolyse; ici encore, l’auteur a apportA une importante 
contribution personnelle. aux procedAs d’extraction et de dosage. Quelques 
pages sont consacrAes A la preparation, aux propriAtes et a la repartition des 
phosphatases, dont 1’etude est tant a l’ordre du jour depuis quelques 
annAes. 

Le deuxiAme fascicule est entierement consacre A l’etude du phosphore 
lipidique, dont les formes sont les phospholipides (non azotes) et les phos- 
phoaminolipides. Parmi ces derniers, les plus frequents chez les vAgAtaux 
sont les lecithines et les cephalines, tandis que la sphingomyAline et 
quelques autres phosphatides n’ont Ate rencontres jusqu’ici que dans le 
l'Agne animal. L’hydrolyse des lipides phosphorAs vAgAtaux donne, — A cotA 
des acides gras, de l’acide glycArophosphorique et des bases azotees, — des 
quantitAs variables de glucides et de bAta'ine; on peut se demander si la pre¬ 
sence de ces derniers principes ne lient pas a une purification incomplete. 

Des chapitres spAciaux ont trait A la repartition des lipides phosphorAs, en 
insistant sur les diastases lipidiques (lipases, lAcilhases), A la degradation, A 
TAdiflcation, ainsi qu’au r61e biologique des phosphatides; enfin, Tauteur 
rappelle les travaux et les techniques de Kumagawa, de Lemeland, de Jayil- 
i.ier et d’Yves Colin sur Textraction et le dosage du phosphore lipidique des 
vegAtaux. 

Cette prAcieuse documentation est appuyAe d’une importante biblio¬ 
graphic methodique : plus de 180 rAfArences dans le premier fascicule et 
plus de 225 dans le second; elle sera continuAe par un fascicule traitant du 
phosphore protidique, dont nous esperons pouvoir rendre compte prochai- 
nement. R. Weitz. 

REUTTER (Louis). Trait6 de chimie pliacniaceutique. Un vol.in-8 0 , 
viii-663 pages. Prix : 95 fr. J.-R. Railliere et flls, Adit., Paris, 1939. — Ce 
livre, commode aconsuller, n’a pas la prAtention de se substituer aux grands 
traitAs de pharmacie chimique; c’est plutAt, par son. format et son ordon- 
nancement, un memento qu’il est facile de tenir A portee de la main. II 
comprend 118 pages consacrAes A la chimie inorganique, 515 A la chimie 
organique et 30 pages, sur trois colonnes, A une table des matieres trAs 
dAtaillAe. 

Pour chaque substance, on trouve la formule, les caractAres physico-clii- 
miques, les indications therapeutiques, le mode d’emploi dAtaillA et les 
doses; pour les principaux produits, surtout en chimie minArale, la dAcou- 
verte et l’historique sont rappelAs. Enfin, pour les composAs d’origine vAgA- 
tale, un signe conventionnel indique que Ton peut se reporter au Traite de 
Mature m6dicale et de Chimie vegetate du mAme auteur (1923), Agalement 
AditA par MM. Bailliere. 

Les paragraphes correspondant aux diverses substances sont trAs nom- 
breux, clairement et sobrement rAdigAs. Cependant, quelques corps les plus 
nouvellement entrAs dans la thArapeutique, tels la plasmoquine, le mande- 
late d’ammonium, les sulfamides, etc. ne sont pas mentionnAs. C’est A tort 
(p. 583) que « perca'ine » est donnA comme 'synonyme de « psicaine ». C’est 
A tort Agalement (p. 561) que Ceudesmol, qui est un alcool sesquiterpAnique, 
est donnA comme synonyme de l’eudermol. A signaler aussi un mot errone 
qui constitue un lapsus regrettable A propos de la densitA de 1’hydrogAne. 

II n’en reste pas moins que ce nouvel ouvrage de L. Redtter est un 
ouvrage de fond, utile aux mAdecins, aux pharmaciens, aux dentistes et 



B1BLI0GRAPHIE ANALYTIQUE 321 

aux veterinaires pour se guider parmi les termes chimiques parfois com- 
pliques et parmi la multitude des noms deposes par les differents fabricsnts 
pour proteger la marque de leurs produits. R. Wz. 

SCHOEN (M.). Faits nouveaux et nouvelles hypotheses dans la 
chimie des fermentations. 1 vol. grand in-8°, 84 pages. Masson et O, 
edit., Paris, 1939. — On sait maintenant que ce qui caracterise tout acte 
fermentatif, ce sontles reactions d’oxydo-reduction.Toute la chimie actuelle 
des fermentations est basde sur Revolution et la stabilisation de Fhydrogfene 
et c’est le point de vue « hydrogenocentriste » qui rfegne en maitre sur 
toute cette partie de la physiologie microbienne. Le debut de cet ouvrage 
est consacri a l’expose de la conception unitaire des phSnomfenes de fer¬ 
mentation, acceptde par de nombreux auteurs, malgre quelques divergences. 
La degradation de la molecule de l’hexose fermentescible s’opere par des 
reactions successives, qui sont toujours les m£mes; sont encore semblables 
les catalyseurs qui president a ce travail; les differences entre les types de 
fermentation n’apparaissent que lorsque les « debris » se stabilisent. 

Apres l’etude des differents produits de degradation (esters phosphoriques, 
acide pyruvique, etc.) et du role de cliacun d’eux, sont envisagdes la fer¬ 
mentation lactique et la glycolyse avec leurs analogies et leurs differences. 

L’auteur nous parle ensuite de la fermentation alcoolique, du r61e du 
glutathion et s’etend a ce propos sur les reactions entre acides monohalo- 
genes et substances sulfhydryiees. 

Ces reactions ne se produisent que sous Finfluence de catalyseurs 
(cozymase, codeshydrogenase, ferment jaune, etc.) dont la constitution et le 
mode d’action ont fait l’objet de nombreux travaux, travaux qui ont pu 
mettre en evidence la parentd de certaines diastases avec quelques vita- 
mines et facteurs de croissance des microbes. Gertes, de nombreux pro- 
blemes restent encore a resoudre, mais dans ce domaine des fermentations, 
pluspeut-dtre qu’ailleurs,le vieux proverbe : «Plus on sait, plus on s’apergoit 
de ce qui reste a faire » est toujours vrai. R. Paris. 

Travaux du Laboratoire de 1 Hopital de Saint-Germain-en- 
l.aye. 5' serie. Avitaminoses et desequilibres, publics sous la direction de 
R. Lecoq. Un vol. in-8°, Vigot freres, 6dit., Paris, 1939. — Pour la cinquifeme 
fois depuis 1934, M. R. Lecoq vient de reunir un groupe des travaux qu’il 
poursuit, avec ses collaborateurs, sur les vitamines, les maladies par carence, 
les troubles de la nutrition, diverses toxdmies, etc. Nous avons rendu 
compte, precedemment, de plusieurs de ces volumes. 

Le cinquifeme, au moins aussi important que les precedents, traite plus 
sp6cialement des avitaminoses et des desequilibres alimentaires. Les 
memoires qu’il contient, au nombre de treize, sont signds de Raoul Lecoq 
ou de ses collaborateurs, mddecins et pharmaciens : MM. Ivan Bertrand, 
Jacques Courtois, R. Duffau et J. M. Jolly. 

La plus grande partie de ces travaux est consacrSe aux avitaminoses et 
aux desequilibres alimentaires d’origine glucidique, en Fabsence et en pre¬ 
sence des vitamines B. 

Parmi les titres, relevons en particulier les suivants : Avitaminoses 
sociales. — Desequilibres alimentaires et nutritifs. — Les glucides envisages 
comme facteurs d’equilibre alimentaire. — Desequilibres nutritifs et humo- 

raux. — Alterations anatomiques des nerfs peripheriques.et: Variations 

des echanges respiratoires, chez le pigeon, par le desequilibre alimentaire 
d’origine glucidique. — Influence de l’ingestion de quelques hexoses sur le 
quotient respiratoire et le metabolisme de base. — Composition du muscle 
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de pigeon normal adulte au repos. — Les processus d’intoxication muscu- 
laire au cours de ravitaminose B totale et du dAsAquilibre mineral experi¬ 
mental. — Variations de quelques constituants musculaires chez le rat 
prAalablement rachitisA, puis guAri par ad.jonction a la ration d’iode ou de 
derives iodes. —Avitaminoses et metabolisme glucidique musculaire. 

Appuy6s sur une experimentation etendue, ces travaux viennent preciser 
la notion deja affirmee par R. Lecoq, d’une mauvaise utilisation de certains 
elements, qui existent cependant dans la ration alimentaire, ce defaut 
d’utilisation etant du avant tout a un regime des6quilibre. Actuellement 
surtout, alors que la ration alimentaire tend deja A Atre quantitativement 
restreinte, il importe d’eviter toute erreur dans sa composition qualitative. 

R. Weitz. 


GUILLOT (C.) et GUILLOT (M.). Manuel de stage en pharmacie 
(ancien manuel Jacob), 9 e edit., 1 vol. in-16, 542 pages. Prix : 80 fr. Vigot 
freres, edit., Paris, 1940. — En moins de quatre annees, la 8 e edition du 
manuel classique de MM. Guillot pAre et fils a ete dpuisee; c’est une preuve 
dvidente que cet ouvrage remplit son but et que malgre la publication de trop 
nombreux livres relatifs a 1’initiation ou a l’exercice de la profession phar- 
maceutique, il conserve la faveur justifiee des candidats a l’examen de vali¬ 
dation de stage. 

Cette neuvieme Edition est conforme A la nouvelle pharmacopAe de 1937 et 
au programme defini par le reglement interieur applicable dans le ressort de 
la Faculte de Pharmacie de Paris. 

Apres quelques notions prAliminaires relatives A la pharmacie en general, 
au Codex et aux mAthodes allopathiques et homceopathiques, l’ouvrage est 
divisA, comme dans la prAcAdente edition, en quatre parties : Pharmacie 
chimique, dans laquelle flgurent, entre autres, quelques pages nouvelles sur 
des notions de chimie organique, le pH et les colloides; Pharmacie gaUnique,. 
divisAe en 5 chapitres : operations gAnArales, medicaments pour l’usage 
interne, medicaments pour 1’usage externe, un 4 e chapitre ou les liquides 
injectables, les medicaments opothArapiques, les ferments thArapeutiques, 
les vitamines, les serums et vaccins et les eaux minArales sont tres simple- 
ment et clairement exposAs. Le 5 e chapitre comprend les incompatibilitAs et 
la legislation des substances vAnAneuses. 

La 3 e partie traile des reconnaissances des medicaments composes, des 
medicaments chimiques et des drogues simples. 

La 4 C partie est formAe de notes de Matiere medicate. 

On peut Acrire, sans contestation possible, que le manuel de stage en 
pharmacie de MM. Guillot, A la suite de I’expArience acquise par les prAc6- 
dentes editions, est actuellement le modAle du genre. Il est assure de son 
remarquable et habituel succAs, d’abord auprAs des stagiaires et ensuite 
auprAs de tousles Atudiants dAsireux de possAder un aide-memoire sur A la 
veille de leurs examens. M.-M. Janot. 


BURNAND (RenA). Les syndromes d impregnation tuberculeuse. 

Un vol. in-8°, 136 pages. Prix : 27 fr. Masson et C ie , Adit., Paris, 1938. — Ce 
livre aborde l’un des plus grands problAmes mAdicaux de l’heure prAsente. 
Rappelant, des l’introduction, ce qu’il appelle la tyrannie de la pathologie 
pulmonaire et des autres localisations tuberculeuses classiques en matiere 
de diagnostic de la tuberculose, Pauteur montre que le concept de « tuber- 
culose maladie gAnerale » n’a pas encore rencontre le credit qu’il mArite. 
Pourtant, des observateurs compAtents ont admis que beaucoup d’affections,. 
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d’dtiologie jusqu’ici inddchiffrable (certains cas de rhumatismes, de << cellu¬ 
lites », de scleroses, de maladies du systfeme nerveux central,.et m6me 


de maladies Mnignes comme l’acn6 juvenile, etles engelures m6mes) reinvent 
d’une atteinte bacillaire. Pourtant, les travaux de l’6cole de Calmette et 
d’autres bactdriologistes apportent a ces observations un certain appui par la 
conception d’un cycle vital du bacille tuberculeux avec stades bien diff6- 
rents de celui que Koch a dScrit. Pourtant les travaux de divers anatomistes 
montrent que le virus tuberculeux, dans certains cas, peut donner naissance 
a des ldsions de type purement inflammatoires, banales. On voit done qu’il 
n’est pas contraire a la raison, antiscientifique, d’admettre que la tubercu- 
lose est bien plus polymorphe qu’on ne le pense genSralement. 

Les syndromes non classiques de tuberculose constituent ce que l’auteur 
appelle les « syndromes d’impr£gnation tuberculeuse » et visent particuli^- 
rement les formes attdnu6es, chroniques, de l’attaque de l’organisme animal 
par les toxines et par les bacilles tuberculeux. Ce sont quelques-unes de ces 
formes, d’apres lui extrSmement frequentes, que l’auteur dScrit dans le livre 
que nous analysons. 

Ren6 Burnand, ancien directeur de sanatorium a Leysin, s’adresse plus 
particuli&rement, par ses observations cliniques, au public medical. II sera 
lu, cependant, avec le plus grand profit, paries pharmaciens soucieux de se 
tenir au courant de Involution des id6es sur les grands fl6aux microbiens. 

J. Regnier. 

GROENEN (Michel). Des variations immunitaires aux infections 
tuberculiniques en fonetion du terrain. Un vol. in-8°, 65 pages, 
21 figures radiographiques. Prix : 25 fr. J.-B. Bailliere et fils, edit. Paris, 
1939. — Courte plaquette oil sont exposes les trfes nombreux problfemes qui 
se posent a l’occasion du developpement de la tuberculose pulmonaire. 

L’importance de la question du terrain est plus particuliferement soulevSe, 
ainsi que le rfile des secretions endocriniennes. L’auteur envisage surtout 
l’influence de l’atrophie normale du thymus sur la ddcalciflcation. 

De l’ensemble de ces considerations et de son experience de clinicien, 
l’auteur conclut que « neuf ans d’applications ininterrompues d’opoth6rapie 
thymique, associ£e aux sels calciques, ont confirme pleinement la valeur 
exceptionnelle de ce traitement biochimique dans tous les cas de decalcifi¬ 
cation profonde et particuli&rement dans la tuberculose ». 

J. Regnier. 


2° JOURNAUX - REVUES - SOCIETES SAVANTES 

Pharmacie. 

Contribution A l’Atude de la boue]activee. Miiiaeloff (S.). Journ. 
Pharm. et Chim., 1939, 8's., 30, p. 13-16. R. Cr. 

Contribution a I’Atude du gonllemenCdu’calgut. Ruderman (M.). 
Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8* s., 30, p. 16-34. — Etude du gonflement du 
catgut dans l’eau distillde, l’alcool a diffSrents titres, certains produits orga- 
niques choisis parmi les matures tannantes (formol, tanin, iode, acides 
gallique et chromique), dans les sels, acides, bases, dans le sang, le s4rum 
sanguin et le corps animal vivant. Les rSsultats obtenus permettent d’affirmer 
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que : 1° le gonflement d’un catgut dans le corps d’un animal s’effectue prin- 
cipalement par Taction du sArum de 1’organisme; 2° afin de connaitre le 
maximum de gonflement d’un calgut dans le corps d’un animal, il suffit de 
plonger ce catgut dans du sArum a la temperature de 37° et d’examiner son 
diamelre au bout de quarante-huit heures. R. Cr. 

Le microdosage de l’alcool ethyliqne dans les produits 
pharmaceutique.s. La determination de l’indice chromique. 

Ionesco-Matiu (Al.), Popesco (C.) et Constantinesco (M me 0.). Journ. Pharm. 
et Chim., 1939, 8 e s., 30, p. 252-263. R. Cr. 

Preparation des ampoules de levulinate de ealeium. Tecnica 
di preparazione delle flale di levulinato di calcio. Bracaloni (L.). Bollettino 
chimico-farm., 1939, 78, n° 17, p. 457. — Pour 10 lit. de solution A 5 °/ 0 , dis- 
soudre 500 gr. de levulinate de calcium hydrate dans 5 lit. d’eau froide, 
filtrer au papier dans un recipient de 10 lit.; laver le flltre avec de l’eau 
distiliee, pour avoir un peu moins de 10 lit. de solute, ajouter 50 cm 3 d’acide 
chlorhydrique normal, completer le volume de 10 lit. Faire une deuxieme 
filtration sur entonnoir de verre frilte, porosite 2, ce qui donne un liquide 
tres brillant. 

Mettre en ampoules de 10 cm 3 et steriliser une heure A 100°. 

Le pH des solutions ainsi sterilis6es est compris entre 6,2 et 6,4. 

L’injection intramusculaire est indolore, et l’injection intraveineuse est 
parfaitement tolAree. A. L. 

Toxicologie. 

Reclierches toxicologiques exp6rimentales sur le manga¬ 
nese. Lemos (A. C.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e ser., 30, p. 206-213. — 
Les experiences effectuees ont montre la toxicite des sels solubles de man¬ 
ganese injectes ou absorbes A haute dose; par contre, le bioxyde de manga¬ 
nese ingere ou inhale ne parait pas avoir d’effet toxique immediat. L'etude 
de la repartition du metal dans 1’organisme a montre qu’un traitement pro- 
longe amenait une impregnation des tissus et surtout du cerveau. Un fait 
important reside dans les halites teneurs rencontrees dans les petits 
organes : surrenales, moelle osseuse, testicules, rate, qui peuvent, avec la 
localisation dans les centres nerveux, expliquer les accidents constates cliez 
les nourrissons exposes a l’absorption prolongee de quanlites importantes de 
produits manganiques. R. Cr. 

Contribution A la toxicologie experimentale des permanga¬ 
nates de sodium et de potassium. Cheramy (P.) et Lemos (A. C.). 
Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e s6r., 30, p. 249-252. — La repartition du 
manganfese dans les organes est voisine de celle observ6e dans les cas 
d’intoxicalion manganique aigue; le sel de potassium provoque une impre¬ 
gnation beaucoup plus marquee; la toxicite des hautes doses de permanga¬ 
nates parait bien due A Faction caustique du produit. R. Cr. 

Emploi de l'ac£tone comme solvant pour Pextraction des 
alcaloides en toxieologie. Cheramy (P.) et Papavassiliou (M me M.). 
Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8 e s., 30, p. 316-321. — L’extraction des alca¬ 
loides au moyen de l’acetone dans les viscAres est possible et le rendement 
est supArieur a celui fourni par les techniques classiques. Cette methode 
aisAe et rapide peut encore Atre amAliorAe, surtout dans le cas d’alcaloides 
peu fragiles, en substituant une extraction dans un appareil de Soxhlet A la 
digestion simple au bain-marie. R. Cr. 
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Pbarmacodynamie. 

Recherches pharmacologiques sur le gluconate de sodium. 

Ricerche farmacologiche sul gluconato di sodio. Gajatto(S-). Arch.di Farmac. 
sperim., 1939, 68, n° 1, p. 1. — La dose toxique, par voie endoveineuse, pour 
le lapin, est de 7 gr., 63 de gluconate de sodium par kilogramme d’animal. 
La mort survient aprfes un affaiblissement progressif. caus6 par l’action 
depressive du produit sur le systfeme nerveux central. L’activitA respiratoire 
est fortement accrue, mais est suivie d’une depression tendant a la paralysie 
de la fonction respiratoire. A. L. 

Recherches pharmacologiques sur le lactate de sodium. 

Ricerche farmacologiche sul lattato di sodio. Gajatto (S.). Archiv. di Farmac. 
sperim., 1939, 68, n" 1, p. 34. — Le lactate de sodium, injects dans les veines 
du lapin, determine une depression avec somnolence, paresse musculaire, 
paralysie generale, puis mort. La dose mortelle est de 5 gr., 09 par kilo¬ 
gramme d’animal. A. L. 

Reeherches pharmacologiques sur le pyruvate de sodium. 

Ricerche farmacologiche sul piruvato di sodio. Gajatto (S.). Archiv. di Farmac. 
sperim., 1939, 68, n° 2, p. 72. — La dose minimum mortelle, pour le lapin, 
par voie intraveineuse, est de 4 gr., 73 par kilogramme. La mort est causee, 
surtout, par la paralysie directe du centre respiratoire. Les doses faibles 
exercent une action excitante sur le mfime centre, augmentant la pression 
artArielle. A. L. 

Recherches pharmacologiques sur le phosphate mono- 
sodique. Ricerche farmacologiche sul fosfato monosodico. Gajatto (S.). 
Archiv. di Farmac. sperim., 1939, 68, n° 3, p. 87. — Par voie intraveineuse, 
chez le lapin, la dose mortelle du phosphate monosodique est de 1 gr. 48 par 
kilogramme. La mort est accompagnAe de violentes convulsions si elle est 
rapide; si elle se produit apres quelques jours, elle est pr6c6d£e d’une 
depression croissante. Elle est causae surtout par l’intoxication acide, la 
decalcification intervenant peu. Le chlorure de calcium est un antidote 
insuffisant. Le phosphate disodique est au moins trois fois plus toxique que 
le monosodique. A. L. 

Pharmacologie du strontium : action directe sur les centres 
bulbaires et corlieaux. Farmacologia dello stronzio : azioni dirette sui 
centri bulbari e corticali. Boriani (A.). Archiv. di Farmac. sperim., 1939, 68, 
n" 3, p. 105. — Le strontium, mis en contact direct avec les centres bul¬ 
baires, exerce, a basse concentration, une action legerement excitante sur 
les centres respiratoires et vasomoteurs. A forte concentration, il se produit 
une forte depression qui conduit a Tapn6e et A la paralysie vasomotrice 
gAnArale. Le strontium, applique localement ou injecte, provoque une 
notable diminution de l’excitabilite electrique de l’ecorce c£r6brale motrice. 

A. L. 

Recherches sur la biochimie du choc insulinique. Ricerche 
sperimentali sulla biochimica dello shock insulinico. Romeo (F.). Archiv. di 
Farmac. sperim., 1939, 68, n° 3, p. 99. — Dans le choc insulinique, le chlorure 
de sodium diminue dans presque tous les organes, sauf dans le tissu ner¬ 
veux. II semble qu’il s’agit d’une migration de compensation vers le sang, 
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destinde a maintenir l’6quilibre ionique du plasma. L’augmentation des 
chlorures dans le tissu nerveux, accompagn6e de la diminution du r6sidu 
sec, causerait les manifestations convulsives qui accompagnent ce choc. 

A. L. 

I)ur<5e de conservation de l'insuline, modifications caus£es 
par le temps. Sulla durata di conservazione dell’ insulina e sulle modifi- 
cazioni indotte in essa dal tempo. De Blasi |R.) et Gueli (U.). Archivio 
di Farmac. sperim., 1939, 68, n° 4, p. 123. — L’insuline conservee pendant 
six ou sept ans peut 6tre utilis6e, en cas de necessity, mais il est bon de 
contrdler son action sur le patient. Le temps agit favorablement sur l’insu¬ 
line, en permettantde supporter une glyc^mie tres basse, sans pr6senter de 
crise hypoglycSmique. A. L. 

Reaction de la pupille aux instillations mixtes d’atropine et 
de pilocarpine. Comportamento della pupillaper instillazione sull’ occhio 
di soluzioni miste di atropina e pilocarpina. Atzori (B.). Archiv. di Farmac. 
sperim., 1939, 68, n° 4, p. 134. — Apres instillation sur le globe oculaire 
d’une solution mixte d’atropine et de pilocarpine, le myosis se produit 
d’abord, puis la mydriase. Le premier manque lorsque la dose d’atropine 
est sept fois superieure a celle de la pilocarpine; la mydriase manque 
lorsque la dose de la pilocarpine est vingt-cinq fois plus grande que celle de 
l’atropine. A. L. 

Hecherches pharmacologiques sur le sulfogaiacolate de 
potassium. Ricerche farmacologiche sul solfoguaiacolato di potassio. Ber- 
tino (Stefano) et Pittorru (Quirico). Archiv. di Farmac. sperim., 1939, 67, n° 6, 
p. 213. — Le ga'iacosulfonate de potassium, bien que moins toxique que le 
gai'acol, l’est d6ja, afaible concentration, sur le coeur isol6 de la grenouille, 
qu’il arrfite a concentration forte. Aux doses faibles et moyennes, il accroit 
la pression artdrielle et stimule la fonction respiratoire. Il semble circuler 
dans l’organisme sans modifications et s’elimine rapidement, en nature, par 
la voie renale. A. L. 

Hecherches pharmacologiques sur le gaiacolglycolate de 
ealeium. Ricerche farmacologiche sul guaiacolglicolato di calcio. Simon (I.). 
Archiv. di Farmac. sperim., 1939, 68, n° 6, p. 214. — Ce produit, qui est bien 
moins toxique que le ga'iacol, r6pond aux memes indications pour les affec¬ 
tions pulmonaires; en outre, il peut fitre employ^ comme sel de calcium, 
car sa toxicity est un peu inferieure a celle des chlorure, lactate et campho- 
sulfonate de sodium. A. L. 

Une nouvelle m6thode de mesure des actions analg6siques 
chez l animal. Iteeherches chez le chien avec la morphine et 
quelques d6riv6s de la morphine. Roll (W.) et Reffert (H.). Arch. f. 
exp. Path. u. Pharmak., 1938, 190, p. 687-711. P. B. 

Distribution du bromure administre comparativement au 
chlorure et ses rapports avee les liquides du corps. Wallace 
(G. B.) et Brodie (B. B.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 214-219. — Les 
rapports bromure des tissus frais/sdrum et celui des chlorures concordent 
pour tous les tissus exceptd pour le cerveau, monlrant que ces anions se 
distribuent d’une manifere semblable dans ces tissus. Le bromure comme le 
chlorure doit done @tre rSparti principalement, sinon entiferement dans le 



BIBLIOGRAPHIE AXALYT1QUE 


327 


liquide extracellulaire sous forme inorganique. La similarity de distribution 
des chlorures et des bromures rend une relation selective chimique ou 
physique des bromures avec les cellules tissulaires improbable. P. B. 

Distribution des iodures, des thiocyanates, des bromures et 
des chlorures dans le systfeme nerveux central et Ie liquide 
cEphalo-rachidien. Wallace (G. B.) et Brodie (B. B.). Journ. Pharm. 
exp. Ther., 1939, 65. p. 220-226. — Les iodures, les thiocyanates et les bro¬ 
mures se distribuent dans le systfeme nerveux central, suivant le mSme 
rapport vis-a-vis des chlorures que dans le liquide c6phalo-rachidien, tandis 
que dans les autres tissus du corps, ils se distribuent dans le m6me rapport 
vis-a-vis des chlorures que dans le s^rum. Les iodures, les thiocyanates, les 
bromures et les chlorures sont done distribu£s dans l’eau extracellulaire du 
systfeme nerveux central en equilibre ionique avec le liquide cyphalo-rachi- 
dien et non avec le s6rum. P. B. 

Regression sponlanee d’une action pharmacodynainique, 
malgrE l’apport constant de la substance agissante. Action 
prolongEe du clilorliydrate de cocaine sur la cornEe du lapin. 
Regnibr (J.) et Lambin (S.). C. R. Soc. Biol., 1938, 128, p. 884-887. P. B. 

De I'action du chlorhydrate de cocaine sur « Gasterosteus 
acoleatus » (Epinoche). Influence de divers facteurs expEri- 
mentaux. Regnier (J.), David (R.) et Sitri (R.). C.R. Soc. Biol., 1938, 129, 
p. 476-478. — La sensibility des ypinochesa Paction du chlorhydrate de cocaine 
varieavec la tempyrature. L’action de Panesthysique est d’autant plus grande 
que la temperature e-t plus elevye. L’alcalinity augmente considerablement 
l’activite du chlorhydrate de cocaine. Une reaction nettement acide est, par 
contre r tout a fait dyfavorable. A temperature et a pH constants, les temps 
necessaires pour obtenir Panesthesie diminuent quand la concentration 
augmente, mais ces deux variations ne sont pas proportionnelles. En portant 
les concentrations en abscisses et les temps nycessaires a Panesthesie en 
ordonnyes, on obtient une courbe tres ryguliere, dont failure rappelle celle 
d’une hyperbole. P. B. 

De Paction du chlorhydrate dc paraaminobenzoyldiEthylami- 
noEthanoI sur « Gasterosteus aculeatus » (Epinoche). Influence 
de divers facteurs expErimentaux. Regnier(J.), David (R.) et Sitri(R.). 
C. R. Soc. Biol., 1938, 129, p. 479-480. — Comportement de la novocaine 
analogue k celui de la cocaine vis-a-vis des facteurs ytudiys sur l’ypinoche. 
Cependant la tempyrature agit plus fortement sur I’activity de la novocaine 
que sur celle de la cocaine et l’activity relative de la solution de la novocaine 
diminue d’autant plus qu’elle est moins concentrde. P. B. 

Sur Pexistence d’une action modEratrice de la strychnine 
et de la brucine sur la moelle. Busquet (H.) et Vischniac (Ch.). C. R. 
Soc. Biol., 1938, 128, p. 729-732. — Les alcaloides des Strychnyes, strychnine 
et brucine, apres avoir produit leur effet excitant bien connu sur la moelle, 
provoquent sur ce centre une action depressive qui engendre, chez la gre- 
nouille, une paralysie momentanee et chez les Mammiferes une inaptitude 
passagyre a prysenter des convulsions sous Pinfluence des stimulants mydul- 
laires. La conductibilile de la moelle reste intacte; seul le pouvoir excito- 
ryflexe est aboli. P- B. 

Inactivation et Elimination de la picrotoxine. Dille (.1. M.). 
Journ. Pharm. exp. Ther., 1938, 64, p. 319-329. — La picrotoxine est rapide- 
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ment detoxiqu6e apres administration intraveineuse chez le lapin. On peut 
retrouver des traces d'une substance convulsivante qui doit 6tre de la picro- 
toxine dans l’urine des lapins dix-huitheures aprfes l’injection intraveineuse 
d’une dose convulsivante de cetle substance. P. B. 

L’action des ph£nylpropylamines dans l’intoxication barbitu- 
rique du eobaye. Lumiere (A.) etMEYER (P.). C. ft. Soc.BLol., 128, 1938, p. [678 
680. — L’action de la benzedrine (J3-ph6nylpropylamine) dans l’intoxication 
barbiturique du eobaye est nettement sup£rieure a celle de la strychnine 
surtout aprfes injection intracardiaque. AppliquSes par la mSme voie, l’a-phe- 
nylpropylamine et la y-phenylpropylamine exercent, elles aussi, une action- 
bienfaisante, mais plus faible et plus passagere que celle de la benzedrine. 

P. B. 

8ur la toxicity des ph6nylpropyla<nines. Lumiere (A.) et Meyer (P.L 
C. R. Soc. Biol., 1938, 128, p. 680-682. — L’a-phenylpropylamine et surtout la 
y-phenylpropylamine, sont beaucoup plus vite transformees que la benze¬ 
drine, dans l’organisme, en une forme non toxique, soit par decomposition, 
soit par combinaison avec un corps endogene. Ainsi s’expliquent le peu de 
dur6e de l’effet presseur qu’elles exercent et leur inefficacite par voie gas- 
trique. P. B. 

Effet du sulfate de strychnine sur les functions dmotion- 
nelies mimgtiques de rhypothalamus du chat. Masserman (J. II. . 
Jotirn. Pharm. exp. Ther., 1938, 64, p. 335-354. — L’excitation faradique de 
l’hypothalamus determine des reponses vegetatives et musculaires pdri- 
pheriques caracteristiques d’un etat de rage et de frayeur, mydriase, pilo- 
erection, hyperpnee, extrusion des griffes, fouettement de la queue, mouve- 
ments de griffer et de lutter suivis apr4s la terminaison de 1’excitation d’une 
fuite precipitee. L’injection intraperitoneale de 0,14 A 0,16 milligr. par kilo¬ 
gramme de sulfate de strychnine determine une hyperesthesie et augmente 
l’irritabilite 6motionnelle, mais n’abaisse pas sensiblement le seuil et n’aug- 
mente pas l’intensite des reactions de l’animal 4 l’excitation faradique de 
l’hypothalamus. L’injection de 0,07 4 0,15 milligr. de sulfate de strychnine 
dans 0,05 4 0,1 c. c. de solution saline directement dans l’hypothalamus, 
determine cependant un comportement pseudo-effectif marque et une aug¬ 
mentation nette des reactions vegetatives et autres de 1’hypothalamus. La 
strychnine facilite aussi la reactivite 61ectrique de l’hypothalamus chez les 
animaux legferement 6theris6s chez lesquels on peut observer une augmenta¬ 
tion des reponses vaso-motrices et respiratoires, en particulier quand la 
drogue est injectee directement dans l’hypothalamus. P. B. 

Convulsions expdrimentales chez le rat. Sampson (W. L.) et 

Fernandez (L.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 275-280. — Des trois 
convulsivants picrotoxine, camphre et thuyone, la thuyone est le corps le 
plus favorable pour l’etude des convulsions experimentales chez le rat. 

P. B. 

Sur faction renfor^ante des convulsions des doses hypo- 
liminaires d’acide prussique avec la brucine, l’hydrastine 
ainsi que sur faction des combinaisons des doses hypolimi- 
naires d’acide prussique avec la coramiue et la v6ratriue. 

Bergstermann (H.) et Krauskopf (Br.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 
191, p. 46-54. P. B. 
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Sur quelques effets physiologiques de l’atisine, alcaloide 
de 1’ « Aeonitum heterophyllum » Wallich. Raymond-Hamet. C. R. 
Soc. Biol., 1938, 128, p. 479-482. — Action adrAnalinosthAnique et aboli¬ 
tion presque totale des effets cardio-inhibiteurs de la faradisation du bout 
central du vague. P. B. 

Action du magnesium sur 1’intoxieation par I’aconitine. Von 

Hueber (E. F.) et Lehr (D.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 189, p. 25- 
44. — Suppression de l’arythmie dAterminee par l’aconitine, par les sels de 
magnesium qui permettent au chat en particulier de supporter des doses 
d’aconitine de 2,5 A 3 fois la dose mortelle. _ P. B. 

Inversion de l’apn£e adrenalinique par l’ersrotamine cliez le 
lapin. Hazard (R.), Cheymol (J.) et Quinquaud (A.). G. R. Soc. Biol., 1938, 128, 
p. 631-634. — L’ergotamine inverse FapnAe adrenalinique cliez le lapin 
comme chez le chien; l’yohimbine, au contraire, l’inverse bien chez le 
chien, mais ne l’empAche pas chez le lapin. P. B. 

Sur un curieux cas d’inversion des effets presseurs de l’adr6- 

naline. Raymond-Hamet. C. R. Soc. Biol., 1938, 129, p. 1116-1118. — Etude 
d’un cas d’inversion momentanAe, chez le chien, des effets presseurs de 
1’adrAnaline, apres injection intraveineuse d’alcool Athylique A 35 %■ 

P. B. 

Sur Faction vasomotrice renale de l’6ph6drinc. Raymond-Hamet. 
C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 153-155. —A dose moyenne : vasoconstriction; 
A dose plus forte : vasodilatation. P. B. 

Activities Iiypnotiques relatives et toxicit6s des huit iso- 
mferes de l’amylur^e et des acides 1-amyl-5, 5-di^thylbarbi- 
turiques correspondants. Hjort (A. M.), de Beer (Edw. J.) et Fassett 
(D. W.}. Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 79-84. P. B. 

Renforcement du sommeil et de la narcose par les colorants. 

Konzett (H.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 188, p. 349-359. — Chez 
le rat, un traitementpr^alable par de faibles doses non toxiques de colorants 
liposolubles (bleu d’alizarine S, bleu de mAthylAne, rouge neutre) renforce 
considArablement Faction des hypnotiques (chloral, paraldehyde, luminal, 
evipan), les doses hypoliminaires chez l’animal normal devenant actives 
aprfes ce traitement. Les colorants seuls ne prAsentent aucune action hypno- 
tique ou narcotique. Renforcement de Faction de l’Avipan chez le lapin 
egalement par le bleu d’alizarine S. Le rouge Congo non liposoluble est 
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